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Introduction ge´ne´rale
Cette the`se pre´sente une me´thode de de´tection de position d’un objet sphe´rique dans un canal mi-
crofluidique base´e sur des mesures de variation d’impe´dance. Elle s’inscrit dans un cadre applicatif
ge´ne´ral qui est celui du tri de cellules biologiques dans des puces microfluidiques.
Les cellules biologiques peuvent eˆtre conside´re´es comme les e´le´ments constitutifs e´le´mentaires
des eˆtres vivants. Leur e´tude est donc essentielle a` l’analyse, la compre´hension et le traitement de
nombreuses maladies (VIH, tuberculose, paludisme, he´patite, cancers, etc.). Les cellules consti-
tuent des tissus ou circulent a` l’inte´rieur du corps, on parle alors de cellules circulantes (lympho-
cytes, he´maties, etc.). De nombreux dispositifs et me´thodes ont e´te´ de´veloppe´es pour assurer la
caracte´risation, la quantification ou le tri de cellules circulantes. Les analyses cellulaires, en particu-
lier sanguines, sont particulie`rement de´mocratise´es et interviennent dans de nombreux processus
the´rapeutiques. Les cellules, et en particulier les lymphocytes responsables de la re´ponse immuni-
taire, peuvent e´galement eˆtre conside´re´es comme des agents the´rapeutiques, on parle alors d’im-
munothe´rapie base´e sur des  cellules me´dicaments . Les principes de l’immunothe´rapie ont e´te´
identifie´s au cours du XXe`me sie`cle en particulier par Coley et Old, conside´re´s comme les pe`res
historiques de cette the´rapie1,2. La mise en application de ces principes dans le cadre de the´rapies
maıˆtrise´es a connu un essor au de´but du XXIe`me sie`cle3 et a conduit a` de tre`s bons re´sultats.
L’immunothe´rapie soule`ve ainsi beaucoup d’espoirs et s’affiche de´sormais comme la the´rapie du
futur. Les couˆts typiques de ces traitements sont toutefois tre`s e´leve´s et de´passent ge´ne´ralement
100 000 euros par patient3. Les me´thodes de fabrication de ces me´dicaments doivent ainsi eˆtre
repense´es afin de les rendre accessibles au plus grand nombre. Un des enjeux tient au fait que les
me´thodes de tri de´veloppe´es historiquement ne s’ave`rent parfois pas suffisamment performantes
pour l’immunothe´rapie. Certains traitements d’immunothe´rapie ne´cessitent, en effet, l’identification
de lymphocytes spe´cifiques dans un e´chantillon dont la concentration (typiquement 1/10000) est
infe´rieure au seuil de de´tection actuel. FEMTO-ST de´veloppe actuellement de nouvelles me´thodes
de tri ultra-se´lectif base´es sur le controˆle en boucle-ferme´e dans des puces microfluidiques per-
mettant de trier un e´chantillon, cellule par cellule, a` une cadence e´leve´e.
La the`se pre´sente´e ici s’inte`gre dans ce programme de recherche et vise au de´veloppement de
la partie sensorielle, en partenariat avec l’e´quipe du Professeur P. Renaud de l’EPFL. La me´thode
propose´e pour la mesure de position dans les puces est base´e sur le principe physique de la
mesure d’impe´dance. Le principe ge´ne´ral de cette me´thode consiste a` exploiter la variation de
l’impe´dance entre deux e´lectrodes induite par la pre´sence d’une cellule afin d’en de´terminer la po-
sition. Il s’agit la` d’une alternative originale a` la re´troaction par vision classiquement utilise´e. En
effet, comme illustre´ sur la vue conceptuelle Figure 1, les capteurs classiques base´s sur la vision
ont un champ de vision limite´. Avec un fort grossissement, le champ de vision est re´duit compa-
rativement a` la taille de l’objectif optique. En raison de l’e´norme ratio entre le champ de vision et
la taille de l’objectif, seules quelques parties de la surface de la puce sont visibles simultane´ment
avec des came´ras. Les mesures d’impe´dance sont quant a` elles effectue´es a` l’aide d’e´lectrodes
qui peuvent eˆtre facilement inte´gre´es a` des dispositifs microfluidiques en vue d’une de´tection pa-
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sites de tri
encombrement d’un objectif de caméra
FIGURE 1 Vue conceptuelle de trieurs de cellules pour l’analyse de cellules individuelles. A gauche, un
trieur conventionnel exploitant la vision pour la perception. A droite, un trieur hautement multiplexe´
exploitant la perception par impe´danceme´trie.
ralle´lise´e, a` haute cadence, et ce dans des dizaines de biore´acteurs sur une surface plus restreinte.
Plusieurs points doivent eˆtre aborde´s afin de valider cette approche. Notamment, les e´lectrodes
doivent eˆtre conc¸ues de manie`re a` assurer la sensibilite´ du capteur par rapport a` la position d’une
cellule. E´galement, contrairement a` la plupart des applications base´es sur la mesure d’impe´dance,
le traitement du signal doit eˆtre effectue´ en ligne et en conse´quence ne doit donc pas entraıˆner
de retards, malgre´ le fort bruit de mesure et la de´rive inhe´rente a` ce type de dispositif. Enfin, une
plateforme doit eˆtre de´veloppe´e afin d’assurer la mise en œuvre expe´rimentale.
La description de la manie`re dont ces diffe´rents challenges sont adresse´e est donne´e a` travers les
cinq chapitres de de´veloppement du pre´sent manuscrit.
Le Chapitre 1 comprend un e´tat de l’art ge´ne´ral sur les trieurs conventionnels. Plus spe´cifiquement,
les techniques usuelles de tri et caracte´risation cellulaire macroscopique y sont pre´sente´es. Dans
un second temps, un descriptif des laboratoires sur puce est donne´. Ceci a pour fin d’une part de
positionner les pre´sents travaux vis-a`-vis de l’e´tat de l’art, mais e´galement d’introduire les tech-
niques et technologies usuelles de ce domaine tre`s spe´cifique que repre´sentent les laboratoires
sur puce.
Le Chapitre 2 est e´galement un chapitre d’e´tat de l’art. Diffe´rents domaines connexes a` la
proble´matique de l’estimation de position dans des puces fluidiques par impe´danceme´trie y
sont de´crits, en vue de se munir d’outils me´thodologiques et techniques a` partir de travaux
ante´rieurs. Ainsi, des re´sultats importants en spectroscopie d’impe´dance e´lectrique, en tomogra-
phie d’impe´dance e´lectrique, et enfin en estimation d’e´tat sont pre´sente´s. La combinaison de divers
e´le´ments de ces domaines apporte notamment de la connaissance technique pour la fabrication
et l’utilisation des puces, et pour l’estimation de position a` l’aide de mesures d’impe´dance dans un
environnement bruite´ par une utilisation judicieuse des outils mathe´matiques et physiques a` dispo-
sition.
Le Chapitre 3 porte sur la re´alisation physique et l’imple´mentation informatique de la plateforme
instrumentale de´die´e a` l’utilisation des puces microfluidiques de´veloppe´es. Des designs de puces
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sont propose´s et associe´s a` un proce´de´ de fabrication. Celles-ci s’inte`grent dans le reste de la
plateforme et sont associe´es a` un ensemble complet d’outils pour l’actionnement et la mesure per-
mettant l’e´talonnage de capteurs et la validation expe´rimentale de la me´thode.
Dans le Chapitre 4, un mode`le de la re´ponse des capteurs, c’est a` dire la variation de l’impe´dance
en fonction de la position, est de´fini. La formulation analytique de ce mode`le tient compte de la
position de l’objet mais e´galement d’autres sources de variation inhe´rentes a` ce type de dispositif.
Ce chapitre comprend e´galement une partie expe´rimentale destine´e a` l’e´talonnage de capteurs a`
l’aide de la plateforme de´veloppe´e.
Le Chapitre 5 clos ces travaux a` travers la mise en oeuvre de l’estimation de position. En premier
lieu, une me´thode permettant d’estimer la position dans les puces en temps-re´el est propose´e.
Cette me´thode tient compte de diverses contraintes techniques, technologiques et physiques lie´es
au dispositif utilise´ tel que le bruit de mesure par exemple. La me´thode est ensuite e´prouve´e
expe´rimentalement. Enfin, des simulations donnent un aperc¸u de proce´de´s d’estimation pour des
capteurs plus avance´s.
Une conclusion ge´ne´rale vient enfin donner un re´capitulatif des travaux effectue´s et ouvre sur un
panel de perspectives diverses.

Chapitre 1
Le tri cellulaire
Cette the`se s’inscrit dans le contexte ge´ne´ral de la de´tection de position dans les puces de tri
cellulaire pour ame´liorer les techniques d’immunothe´rapie. A travers ce tout premier chapitre de
de´veloppement, l’objectif est de fournir un e´tat de l’art du tri cellulaire. Les principales me´thodes et
technologies de tri y sont e´voque´es, ainsi que leurs avantages et limitations. Un accent particulier
est mis sur une technologie e´mergente, les dispositifs miniaturise´s. Cet e´tat de l’art met en avant
la ne´cessite´ de de´tecter les cellules au sein d’une puce fluidique, et les limitations des solutions
existantes. Une e´tude des diffe´rents phe´nome`nes physiques utilise´s pour l’actionnement et/ou la
de´tection dans les puces fluidiques met en avant l’inte´reˆt des champs e´lectriques. Cette approche
sera de´veloppe´e dans le chapitre suivant.
1.1/ Les techniques usuelles de tri cellulaire
Actuellement, il existe plusieurs me´thodes de tri des cellules. Les plus couramment utilise´es sont le
tri cellulaire active´ par fluorescence, le tri magne´tique, la centrifugation et le tri active´ par flottabilite´.
La centrifugation est l’une des techniques les plus utilise´es. Il s’agit d’un proce´de´ de se´paration des
compose´s d’un me´lange en fonction de leur diffe´rence de densite´ et de leur taille en les soumettant
a` une force centrifuge. Les applications de centrifugation sont nombreuses et peuvent comprendre
la se´dimentation de cellules et de virus4, la se´paration d’organelles sub-cellulaires et l’isolation de
macromole´cules comme l’ADN, l’ARN, les prote´ines et les lipides5. Cette me´thode est relativement
peu couˆteuse et rapide. Toutefois sa se´lectivite´ est faible, et elle ne permet pas d’isoler des po-
pulations rares. En conse´quence, elle est principalement utilise´e pour le tri de vastes populations,
comme par exemple lors d’un don de plaquettes.
Le tri cellulaire active´ par fluorescence, ou Fluorescent Activated Cell Sorting (FACS), utilise la
cytome´trie en flux pour fournir une mesure rapide et quantitative des proprie´te´s cellulaires (voir
Figure 1.1). Il s’agit de l’une des techniques les plus courantes pour caracte´riser qualitativement et
quantitativement une population cellulaire et / ou pour la trier. La cytome´trie en flux est une tech-
nique permettant de faire de´filer des particules, mole´cules ou cellules a` grande vitesse dans le
faisceau d’un laser, en les comptant et en les caracte´risant. C’est la lumie`re re´e´mise (par diffusion
ou fluorescence) qui permet de classer la population suivant plusieurs crite`res et de les trier. Cepen-
dant, elle souffre de plusieurs inconve´nients parmi lesquels son couˆt, ses dimensions importantes
et le manque de sensibilite´ pour trier les e´ve´nements rares en dessous de 0,1% de fre´quence. A
titre d’exemple sur la technique de cytome´trie de flux, le trieur cellulaire Genotoul6 permet d’isoler
et de re´cupe´rer une ou plusieurs population(s) cellulaire(s) selon des crite`res de taille, de granu-
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losite´ (contenu cellulaire) et/ou de fluorescence (re´cepteur, transformation ge´ne´tique, phase cellu-
laire. . . ). Le tri cellulaire peut aller de l’enrichissement d’une population jusqu’a` la se´lection d’un
type cellulaire donne´. Les cellules pre´leve´es peuvent ainsi eˆtre analyse´es de fac¸on biochimique ou
remises en culture.
(a) Sche´ma de principe7 (b) Caracte´risation de bacte´ries8
FIGURE 1.1 Pre´sentation d’un trieur FACS. (a) Sche´ma de principe : la lumie`re re´e´mise (par diffusion ou
fluorescence) permet de classer la population suivant plusieurs crite`res et de les trier. (b) Exemple d’une
caracte´risation de bacte´ries en oce´anographie a` l’aide d’un trieur FACS.
Le tri magne´tique de cellules permet d’enrichir un me´lange he´te´roge`ne de cellules sur la base de
proprie´te´s extracellulaires, typiquement des prote´ines de surface cellulaire (antige`nes). En effet,
les particules magne´tiques (paramagne´tiques le plus souvent) sont attache´es a` des anticorps sen-
sibles a` la population de cellules cibles. Lors du me´lange des particules magne´tiques, ces dernie`res
se fixent sur les cellules, ce qui leur confe`re des proprie´te´s magne´tiques. Il existe plusieurs types
de tris magne´tiques de cellules. Le tri cellulaire a` activation magne´tique (MACS) est une technique
de se´paration ou` les cellules sont passe´es a` travers une colonne magne´tique9. La se´lection po-
sitive/ne´gative est une technique de se´paration cellulaire sans colonne dans laquelle un tube de
cellules marque´es est place´ a` l’inte´rieur d’un champ magne´tique10. Les cellules se´lectionne´es po-
sitivement sont retenues dans le tube tandis que les cellules se´lectionne´es ne´gativement restent
dans la suspension liquide. Comme le tri par cytome´trie en flux, le tri magne´tique est spe´cifique car
il repose sur l’utilisation d’anticorps pour se´lectionner la population cible. Par contre, a` la diffe´rence
du tri par FACS, la se´lection d’une population de cellules viables par tri cellulaire magne´tique est
tre`s rapide. Les cellules trie´es sont e´galement vivantes et fonctionnelles. Un article re´cent confronte
les trieurs par fluorescence et magne´tiques11.
Enfin, plus re´cemment la start-up Akadeum Life Sciences commercialise en 2014 le tri cellulaire
active´ par flottabilite´ (BACS)12,13. Il s’agit d’une technique de se´paration dans laquelle des micro-
bulles se lient aux cellules par l’interme´diaire d’anticorps se liant a` la surface des cellules. Les
cellules cible´es sont ensuite retire´es d’un e´chantillon biologique par flottation.
1.2/ Les laboratoires sur puce
1.2.1/ Pre´sentation ge´ne´rale
Au cours des dernie`res anne´es, des dispositifs de caracte´risation cellulaire miniaturise´s, com-
mune´ment qualifie´s de Laboratoires sur puce (Lab-on-a-chip, LOC), ont commence´ a` e´merger.
Ces dispositifs sont issus de la microfabrication. Ils posse`dent le plus souvent des connexions
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e´lectriques qui permettent d’envoyer des signaux d’excitation et/ou de mesure, ainsi que des
connexions fluidiques pour l’acheminement de fluides. L’objectif est de faire de petits appareils
portables dans lesquels un e´chantillon de cellules peut eˆtre charge´, et toutes les informations de-
mande´es extraites. Les cellules et particules en suspension sont de´place´es par un controˆle du de´bit
ou de la pression entre l’entre´e et la sortie du canal microfluidique d’un LOC, en passant par un
ou plusieurs e´tages d’analyse et/ou de tri. Une illustration est donne´e Figure 1.2 et repre´sente un
exemple typique de dispositif microfluidique. Ces dispositifs exploitent des phe´nome`nes physiques
et techniques divers pour le tri et la caracte´risation, et ne´cessitent des me´thodes particulie`res de
fabrication, qui seront de´crites dans les sections qui suivent.
(a) Illustration d’un LOC.
IBM Research GmbH 14
.
(b) Un LOC posse´dant un grand nombre
d’e´lectrodes.
Harvard Institute of Technology 15
(c) Un LOC posse´dant diffe´rents canaux
fluidiques.
Cherry Biotech 16
FIGURE 1.2 Exemples de laboratoires sur puce (Lab-on-a-chip, LOC) : diffe´rentes couches superpose´es
permettent de faire transiter du fluide et des e´chantillons dans un canal afin de les caracte´riser.
1.2.2/ Fabrication
La fabrication de ces dispositifs microfluidiques est souvent base´e sur des technologies de mi-
crofabrication en salle blanche. Ils sont ensuite relie´s a` diffe´rents appareils d’actionnement et de
mesure par l’interme´diaire de connexions fluidiques et e´lectriques. Malgre´ la diversite´ de ces LOCs
certaines e´tapes de fabrication se retrouvent dans la majorite´ des dispositifs. Le de´poˆt de couches
minces structure´es et de me´taux permet la re´alisation de capteurs et d’actionneurs, et des couches
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e´paisses de polyme`res sont utilise´es pour re´aliser des canaux fluidiques. Une e´tape de capotage
permet d’assurer l’e´tanche´ite´ du dispositif.
Plusieurs articles sont disponibles pour une description de´taille´e de ces me´thodes14,17–20.
1.2.2.1/ Fabrication et fermeture des canaux fluidiques
Les LOCs exploitent des canaux issus de la microfabrication afin de faire transiter les e´chantillons
a` caracte´riser. Les dimensions de ces canaux de´pendent de la taille des e´chantillons qui y sont in-
troduits, mais sont ge´ne´ralement de quelques dizaines de microme`tres de largeur et de hauteur, et
quelques centime`tres de longueur. Les mate´riaux utilise´s sont le plus souvent biocompatibles, chi-
miquement modifiables, faciles a` fabriquer et peu one´reux. Ils sont e´galement ge´ne´ralement trans-
parents, ce qui permet une observation au microscope. On peut notamment citer le borosilicate, le
verre, le silicium, et les polyme`res de poly-dime´thylsiloxane (PDMS), le poly-me´thyl-me´thacrylate
(PMMA), la re´sine photosensible SU-8 et le polyimide.
Canaux de´pose´s La premie`re me´thode pour obtenir un canal consiste a` re´aliser des murs en
re´sine a` l’aide de me´thodes de photolithographie. Des me´thodes alternatives mentionnent l’utili-
sation de moules, ou encore de lasers. Le choix du mate´riau et de la me´thode de fabrication des
canaux va avant tout de´pendre du type de fermeture envisage´ et des mate´riaux qui doivent eˆtre
de´pose´s sur le substrat. Eux-meˆmes de´pendent du type d’application pre´vu pour la puce.
Les re´sines ne´gatives telles que la SU-8 sont couramment utilise´es pour la fabrication des ca-
naux17. Contrairement a` la plupart des re´sines positives, il est possible d’obtenir facilement des
canaux de l’ordre de la centaine de microme`tres d’e´paisseur. Le proce´de´ est de plus tre`s simple,
et il s’agit d’un mate´riau bio-compatible. Toutefois, certaines alternatives sont parfois pre´fe´re´es a`
l’utilisation de cette re´sine, notamment en raison du fait qu’une fois recuite, il est difficile d’obtenir
une adhe´sion suffisante entre celle-ci et le capot permettant une fermeture herme´tique de la puce.
Afin de contourner ce proble`me, de nombreux mate´riaux polyme`res peuvent eˆtre utilise´s tels que
le PDMS. Le PDMS est devenu de loin le mate´riau le plus populaire dans la communaute´ microflui-
dique acade´mique car il est peu couˆteux, facile a` fabriquer par la re´plication des moules en utilisant
le prototypage rapide ou d’autres techniques, flexible, transparent, biocompatible et sa fabrication
ne ne´cessite pas des conditions de salle blanche.
Canaux grave´s Une deuxie`me me´thode d’obtention de canaux consiste a` les graver dans un
substrat. Le micro-usinage de Si et de verre est attrayante pour certaines applications qui peuvent
ne´cessiter des structures microfluidiques a` la fois robustes, chimiquement stables et qui peuvent
potentiellement inte´grer des e´lectrodes interdigite´es et/ou des e´le´ments de de´tection actifs. Les
puces de silicium sont non transparentes, de sorte que l’observation n’est possible qu’a` travers le
capot. Toutefois, ces substrats sont compatibles avec des circuits e´lectroniques. La technique la
plus courante pour ce type de fabrication est la gravure de substrats par des me´thodes de gravure
profonde comme la DRIE21 (Deep Reactive Ion Etching). Cette technologie permet de graver des
structures de rapport d’aspect e´leve´ tre`s profondes. De nombreuses puces microfluidiques ayant
des structures extreˆmement pre´cises et dont la profondeur peut atteindre plusieurs centaines de
microme`tres peuvent eˆtre fabrique´es sur une tranche comple`te (avec des vitesses de gravure allant
ge´ne´ralement de 5 a` 10 µm.min−1). Des proce´de´s plus re´cents permettent e´galement d’exploiter
un usinage par laser de substrats de verre.
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Fermeture La plupart des LOCs sont ferme´s herme´tiquement a` l’aide de capots. Diffe´rentes
me´thodes de fermeture en fonction de divers crite`res tels que leur complexite´ et la qualite´ du
re´sultat sont possibles18. On peut notamment citer les me´thodes suivantes :
— Utilisation de PDMS14
Diverses techniques ont e´te´ adapte´es pour fabriquer des structures microfluidiques en
PDMS, y compris la gravure humide et se`che, la photolithographie d’un PDMS photosen-
sible, l’ablation laser et la  lithographie douce . Cependant, le PDMS pre´sente quelques
inconve´nients tels que l’adsorption des mole´cules hydrophobes, sa stabilite´ a` court-terme
apre`s un traitement de surface, il a tendance a` gonfler en pre´sence de solvants organiques...
— Utilisation de thermoplastiques
Les thermoplastiques posse`dent une grande varie´te´ de proprie´te´s attrayantes pour les ap-
plications de LOC, notamment leur e´lasticite´, leur re´sistance me´canique, leur transparence
optique, leur stabilite´ chimique, et/ou leur biocompatibilite´. Des structures aux motifs de taille
sub-microme´trique peuvent eˆtre obtenus, et la fermeture peut eˆtre effectue´e notamment a`
l’aide de 4 me´thodes : par fusion thermique, a` l’aide de solvants22,23, a` l’aide d’ultrasons, ou
encore par adhe´sion24–26.
— Fusion directe de substrats en verre ou silicium
La fusion Si-Si permet d’obtenir des forces d’adhe´sion entre les substrats extreˆmement
e´leve´es. Toutefois, l’utilisation du verre (collage anodique Si-verre27 ou collage par fusion
verre-verre28) est souvent pre´fe´re´e en raison du couˆt moins e´leve´ du verre et de sa trans-
parence optique.
Les me´thodes de fabrication des canaux, et des capots associe´s sont donc tre`s diverses et
de´pendent des fonctionnalite´s attendues du laboratoire sur puce.
1.2.2.2/ Fabrication d’actionneurs et de capteurs a` l’aide de de´poˆts de couches me´talliques.
Comme cela sera de´crit dans les sections suivantes, les laboratoires sur puce incluent
ge´ne´ralement des capteurs et/ou des actionneurs, qui peuvent notamment eˆtre fabrique´s a` l’aide de
techniques de de´poˆts me´talliques en couche mince. C’est le cas par exemple lors de la re´alisation
d’e´lectrodes pour la ge´ne´ration de champs e´lectriques ou la mesure d’impe´dance.
Deux grandes techniques sont utilisables pour re´aliser ces de´poˆts, la gravure humide et le lift-off
comme montre´ Figure 1.3. Elles sont base´es sur des e´tapes de de´poˆts de couches minces, et de
photolithographie. La photolithographie consiste a` insoler se´lectivement des re´sines photosensibles
a` travers un masque, de manie`re a` cre´er des motifs sur les substrats.
Le proce´de´ de lift-off est pre´sente´ Figure 1.3 (sous-figure (a)). Une re´sine photosensible est ap-
plique´e sur le substrat. Celui-ci est ensuite aligne´ sur un masque ne laissant traverser la lumie`re
que de manie`re se´lective. Une exposition aux UV suivie par un de´veloppement permet d’obtenir
des motifs correspondants aux e´lectrodes. La re´sine est ici positive : les re´gions expose´es aux
UV sont retire´es du substrat. Le processus suivant consiste a` de´poser une fine couche me´tallique
(par exemple l’or, le platine et le chrome) sur l’ensemble du substrat en utilisant la technique de
pulve´risation cathodique ou l’e´vaporation. Dans le cas ou` le de´poˆt se fait par e´vaporation, le sub-
strat est place´ dans une chambre a` vide dans laquelle un morceau de mate´riau me´tallique est
chauffe´, e´vapore´ et de´pose´ sur la partie supe´rieure du substrat. Dans la pulve´risation cathodique,
des atomes ou groupements sont e´jecte´s a` partir d’un mate´riau cible, puis dirige´s vers le sub-
strat. Apre`s que le me´tal ait e´te´ de´pose´, le substrat est immerge´ dans un solvant (par exemple
l’ace´tone), ce qui a pour effet de dissoudre la couche de re´sine photosensible et donc de retirer
10 CHAPITRE 1. LE TRI CELLULAIRE
FIGURE 1.3 Deux proce´de´s de fabrication d’e´lectrodes coplanaires : (a) le lift-off et (b) la gravure17.
la couche me´tallique qui est de´pose´e sur sa partie supe´rieure. Ce proce´de´ de lift-off permet donc
d’obtenir des motifs me´talliques identiques a` ceux du masque.
Le proce´de´ de gravure humide est pre´sente´ Figure 1.3 (sous-figure (b)). Ce proce´de´ est relative-
ment similaire a` celui du lift-off, a` ceci pre`s que la couche me´tallique est de´pose´e avant la couche
de re´sine photosensible. Celle-ci n’est donc plus sacrificielle mais sert de protection aux motifs
me´talliques. S’en suit l’e´tape de gravure afin d’e´liminer se´lectivement le me´tal non prote´ge´ du sub-
strat, puis la re´sine re´siduelle. Dans ce proce´de´, le temps de gravure doit eˆtre de´fini avec pre´cision
afin de limiter la sous-gravure, c’est-a`-dire la gravure du me´tal en dessous de la re´sine par attaque
isotrope du produit de gravure.
Ces deux me´thodes de re´alisation d’e´lectrodes sont majoritairement utilise´es pour la fabrication
d’actionneurs dans les puces fluidiques. Le lift-off sera toutefois pre´fe´re´ lorsque la re´solution des
motifs est un crite`re essentiel, car il n’induit pas de sous-gravure.
1.2.2.3/ Connexion des puces au monde exte´rieur
Une fois les puces fabrique´es, il est ne´cessaire de les connecter fluidiquement et e´lectriquement
aux appareils exte´rieurs. Ces interfaces sont commune´ment appele´es  fluidic interconnect ,
 world-to-chip  ou  macro-to-micro . Ide´alement14, une connexion fluidique doit avoir un vo-
lume mort minimal, e´viter la contamination croise´e des e´chantillons, eˆtre facile a` brancher, eˆtre
amovible et re´utilisable, eˆtre fiable a` des pressions e´leve´es, avoir un volume suffisamment faible
pour permettre des connexions a` haute densite´, est faite en utilisant des techniques peu couˆteuses
et simples, eˆtre chimiquement inerte et eˆtre compatible avec les tuyaux et les raccords commer-
ciaux. Les connexions e´lectriques doivent quant a` elles assurer un bon contact e´lectrique avec la
puce.
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La connexion des puces au monde exte´rieur ne´cessite donc un re´el travail de conception au
pre´alable afin de faciliter les expe´rimentations et limiter les pertes inutiles d’e´chantillons.
1.3/ Actionnement et perception dans les LOCs
1.3.1/ Actionnement
FIGURE 1.4 Principales techniques d’actionnement dans les LOCS19.
Diffe´rentes techniques permettent de de´placer les e´chantillons et de les trier dans les LOCs. La
Figure 1.4 re´pertorie les principales me´thodes utilise´es. Dans la suite de cette partie, nous revien-
drons brie`vement sur les me´thodes passives, puis sur chaque me´thode active, domaine d’inte´reˆt
de cette the`se.
1.3.1.1/ La microfluidique
L’utilisation d’un fluide dans les LOCs sert au transport des e´chantillons vers une zone de tri,
mais celui-ci peut e´galement eˆtre utilise´ pour le tri en lui-meˆme. En effet, les caracte´ristiques des
phe´nome`nes d’e´coulement a` l’e´chelle microscopique et notamment le profil de vitesse au sein
d’un canal, sont exploitables pour se´parer des microparticules de manie`re continue. Ces tech-
niques passives pre´sentent l’avantage par rapport aux techniques actives qu’aucun champ externe
n’est requis pour le processus de tri. Cependant, l’efficacite´ du tri des particules et le de´bit sont
ge´ne´ralement moins e´leve´s que pour des techniques actives.
Huit principales me´thodes de tri microfluidique sont utilisables, chacune ayant ses spe´cifite´s et
performances. Le tri e´tant dans ces cas exclusivement effectue´ a` l’aide du fluide, les parame`tres
physiques servant de crite`re discriminant sont donc exclusivement me´caniques et ge´ome´triques :
taille29, poids30, raideur31 et densite´32 des particules. On peut notamment citer le fractionnement
en flux pince´ (Pinched Flow Fractionnation, PFF), qui exploite deux fluides diffe´rents, associe´s a`
des effets inertiels pour le tri par taille et densite´32, ou encore la manipulation par micro vortex
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(Micro-Vortices Manipulation, MVM), permettant une se´paration par poids30. A titre illustratif, le
de´placement late´ral de´terministe (Deterministic Lateral Displacement, DLD), dont un sche´ma est
pre´sente´ Figure 1.5 permet un tri par taille d’e´chantillons sphe´riques. Le DLD est une technolo-
gie qui utilise la disposition spe´cifique de poteaux dans un canal pour controˆler avec pre´cision la
trajectoire et faciliter la se´paration des particules plus grandes et plus petites qu’un diame`tre cri-
tique, avec une re´solution pouvant descendre jusqu’a` 10 nm33. Des variantes re´centes du DLD
appliquent ce principe pour le cas de particules non sphe´riques34.
FIGURE 1.5 Illustration du tri de cellules par taille par DLD35.
Le tri d’objets de taille microme´trique dans un flux continu est ne´cessaire pour une grande varie´te´
d’applications, dont les synthe`ses chimiques, le traitement des mine´raux et les analyses biolo-
giques. A titre d’exemple, Hur37 propose un dispositif exploitant les effets dynamiques du fluide
dans un laboratoire sur puce afin de se´parer des cellules par taille et de´formabilite´. Ce syste`me
exploite le fait que les cellules cance´reuses sont plus larges et posse`dent une plus grande
de´formabilite´ que les cellules saines pour proposer un outil de diagnostic inte´ressant pour l’on-
cologie. Holmes36 exploite le DLD afin de filtrer des parasites contenus dans le sang graˆce a` leur
diffe´rence de taille et de forme par rapport aux cellules sanguines. Une photographie d’un prototype
est propose´e Figure 1.6. Le rayon effectif, c’est a` dire le rayon  e´quivalent  au cas d’une cellule
sphe´rique, des cellules du sang e´tant plus faible que celui des parasites. Re´gulie`rement, les cel-
lules sanguines (a` gauche sur l’image), une fois en collision avec un plot, contournent celui-ci par
sa partie gauche en raison de leur faible rayon. En revanche, les parasites (a` droite) contournent
syste´matiquement les plots par leur partie droite. Les parasites peuvent ainsi eˆtre isole´s, aboutis-
sant a` une purification de l’e´chantillon initial.
FIGURE 1.6 Se´paration de parasites contenus dans du sang humain a` l’aide du DLD36. Les cellules
sanguines (a` gauche) ont un rayon effectif plus faible que les parasites (a` droite), ce qui permet la
purification du sang.
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En conclusion, la microfluidique est donc un domaine bien maıˆtrise´ des laboratoires sur puces,
permettant un tri statistique a` haut de´bit et selon plusieurs parame`tres d’objets.
1.3.1.2/ Les pinces optiques
Principe
Le principe de la pince optique est de pie´ger une particule de petite dimension (mole´cule, cellule...)
a` l’aide d’un faisceau laser. On peut montrer sous certaines conditions qu’une particule a tendance
a` se de´placer vers la zone de plus forte intensite´ lumineuse. Les particules ont donc tendance a` se
de´placer au centre du faisceau laser. Un de´placement pre´cis d’une particule est alors permis par
simple de´placement du faisceau laser de pie´geage, comme illustre´ Figure 1.7. Les forces exerce´es
sont ge´ne´ralement de l’ordre du picoNewton.
Applications
La fonctionnalite´ premie`re des pinces optiques est la manipulation38 d’objets aux dimensions mi-
crome´triques. Elles sont notamment utilise´es afin de les de´placer et/ou de les isoler. Ces ope´rations
peuvent eˆtre effectue´es sur des cellules telles que des bacte´ries, des virus, des spermatozoı¨des39,
ou a` une e´chelle plus petite, sur des brins d’ADN par exemple40,41. A titre d’exemple, ces pinces ont
e´te´ utilise´es afin d’isoler et de caracte´riser la de´formabilite´ d’e´rythrocytes, un crite`re de´terminant
le flux sanguin dans la microcirculation42. Un faisceau de plus grande intensite´ lumineuse peut
e´galement eˆtre utilise´ pour cre´er des  ciseaux optiques , c’est a` dire un instrument d’ablation43.
D’autres applications mentionnent le pie´geage simultane´ de plusieurs particules. Il est possible
d’utiliser un re´seau de lasers pour cre´er une matrice de sites de pie´geage44. Il est e´galement pos-
sible de cre´er une se´rie de pie`ges en balayant un seul faisceau laser sur diffe´rents emplacements.
Bien que chaque site ne soit e´claire´ qu’a` temps partiel dans cette approche de partage du temps,
le puits de potentiel moyen est assez fort pour pie´ger un objet microscopique a` condition que le
laser parcourt chaque emplacement de pie`ge assez souvent pour surmonter tous les proble`mes
duˆs a` la diffusion des particules. Cependant, l’approche actuelle la plus re´pandue pour la cre´ation
de pie`ges multiples implique l’utilisation d’e´le´ments optiques diffractifs pour re´aliser des pinces op-
tiques holographiques, dont un exemple est donne´ Figure 1.8. Les pinces optiques holographiques
utilisent des hologrammes ge´ne´re´s par ordinateur pour cre´er des configurations tridimensionnelles
arbitraires de pie`ges optiques a` faisceau unique. Des descriptifs plus approfondis de cette me´thode
sont disponibles dans la litte´rature45–48.
La pince optique est donc un outil efficace de manipulation et de de´coupe d’objets de taille mi-
crome´trique, en particulier en te´le´ope´ration. Elle ne´cessite toutefois des moyens importants pour la
mise en oeuvre, et n’est pas utilisable pour une manipulation a` haute cadence en raison des faibles
forces exerce´es sur les objets.
1.3.1.3/ Actionnement magne´tique
Principe Le principe de la manipulation magne´tique consiste a` utiliser des aimants perma-
nents ou des bobines pour de´placer des particules paramagne´tiques, diamagne´tiques ou ferro-
magne´tiques. A titre d’exemple, des forces comprises entre 10 et 100 pN peuvent eˆtre exerce´es
sur des billes paramagne´tiques ayant un diame`tre de l’ordre du microme`tre en utilisant des aimants
permanents qui sont commode´ment positionne´s a` l’exte´rieur de la chambre d’e´coulement. L’action-
nement magne´tique n’est pas spe´cifique aux LOCs, mais plus ge´ne´ralement a` la micromanipulation
sans contact.
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(a) Principe d’une pince optique49. (b) Origine physique50.
FIGURE 1.7 Pre´sentation d’une pince optique. (a) Sche´ma de principe : un faisceau laser est focalise´ au
niveau de la particule a` de´placer. (b) Origine physique : un gradient d’intensite´ lumineuse cre´e une force
totale non nulle exerce´e sur la particule.
FIGURE 1.8 Deux vues d’un icosae`dre en rotation de sphe`res colloı¨dales cre´e´es avec des pinces optiques
holographiques dynamiques51.
Applications Les particules magne´tiques (voir Figure 1.9) sont particulie`rement utilise´es pour
les tests de diagnostic dans les LOCs. Concernant la manipulation d’un grand nombre d’objets
en simultane´, des particules magne´tiques ont e´te´ utilise´es pour me´langer des fluides, capturer
se´lectivement des analytes spe´cifiques (les biomarqueurs a` de´tecter), concentrer des analytes,
en transfe´rer d’une solution a` une autre, effectuer des analyses de stringence et les e´tapes de
lavage, ainsi enfin que pour sonder les proprie´te´s biophysiques des analytes. Diffe´rents articles
passent en revue les diffe´rents domaines d’applications et me´thodes53,54. On peut notamment citer
le controˆle en boucle ferme´e a` l’aide de quatre bobines55, la manipulation a` l’aide de microsphe`res
magne´tiques52, la manipulation haptique a` l’aide de microrobots56,57 ou encore l’utilisation de
micronageurs58. L’actionnement se fait ge´ne´ralement a` l’aide de bobines de taille centime´trique
place´es sur l’exte´rieur d’une plate-forme. Des actionneurs magne´tiques de taille microme´trique,
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FIGURE 1.9 Capture de cibles par affinite´ de´pendant des proprie´te´s de surface re´actives des particules
magne´tiques52.
FIGURE 1.10 Petit robot a` corps mous avec locomotion multimodale56.
moins courant, sont e´galement e´voque´s dans la litte´rature59,60. L’utilisation de la force magne´tique
peut e´galement eˆtre associe´e a` d’autres effets physiques pour l’isolation de cellules rares61.
Parmi les dispositifs et me´thodes cite´s, deux sont ici pre´sente´s a` titre illustratif. van Reenen et al.52
quantifient et comparent les taux de re´action de la capture de cibles a` base de particules avec
diffe´rents types d’actionnement, a` savoir (i) le transport thermique passif, (ii) l’agitation des fluides
par me´lange vortex et (iii) les particules en rotation active, les deux dernie`res e´tant effectue´es a`
l’aide d’un actionnement magne´tique.
Hu et al. pre´sentent des robots magne´to-e´lastiques a` l’e´chelle millime´trique qui peuvent nager a`
l’inte´rieur et a` la surface des liquides, escalader des me´nisques de liquides, rouler et marcher sur
des surfaces solides, sauter par-dessus des obstacles et ramper dans des tunnels e´troits (voir
Figure 1.10). Ces robots peuvent transiter de manie`re re´versible entre diffe´rents terrains liquides
et solides et basculer entre les modes de locomotion. Ils peuvent en outre exe´cuter des taˆches de
pick-and-place .
L’actionnement magne´tique permet une manipulation a` haute cadence d’objets dans des espaces
restreints, mais autorise e´galement des mouvement complexes d’objets, certains auteurs allant
jusqu’a` proposer le de´placement et la de´formation d’objets compliants. Cette me´thode d’action-
nement n’est toutefois a` ce jour que rarement miniaturise´e, et est restreinte a` des objets de type
paramagne´tique, proprie´te´ que ne posse`dent pas les mate´riaux biologiques conventionnels. La
manipulation directe d’objets biologiques est donc impossible.
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1.3.1.4/ La force d’acoustophore`se
FIGURE 1.11 Sche´ma de principe illustrant la manipulation acoustophore´tique de gouttelettes par onde
stationnaire ultrasonique62.
Principe L’acoustophore`se est une me´thode d’actionnement utilisant la pression de radiation a`
partir d’ondes sonores intenses. Cela est possible en raison des effets de non line´arite´ des ondes
sonores, comme pre´sente´ Figure 1.11. En acoustophore`se, une onde sonore induit une diffe´rence
de vitesse pe´riodique entre le milieu continu et les particules en suspension, a` condition que leur
densite´ respective ne soit pas identique. Les syste`mes de se´paration et de pie´geage acoustiques
ont pour avantage de proposer un mode de fonctionnement continu, une utilisation relativement
facile et sans risque de de´gradation des e´chantillons biologiques.
FIGURE 1.12 Illustration d’une suspension de particules passant sur un transducteur ou` les particules sont
de´place´es vers le centre du canal de se´paration a` une vitesse de´termine´e par leurs proprie´te´s
acoustiques63.
Applications Les forces acoustiques ont e´te´ largement utilise´es pour se´parer les particules en
suspension de taille microme´trique, de leur milieu ou d’autres particules, ainsi que pour pie´ger des
particules. La se´paration peut notamment se faire par densite´64, taille63,65 ou encore compressi-
bilite´66. La me´thode peut e´galement eˆtre utilise´e a` l’e´chelle mole´culaire pour des applications de
chromatographie67.
Afin d’illustrer le contexte applicatif, des travaux de Peterson63 sont pre´sente´s Figure 1.12. Ces
travaux pre´sentent une me´thode capable de se´parer en continu des suspensions de particules
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me´lange´es en plusieurs fractions a` la sortie. Les forces acoustiques sont utilise´es pour se´parer les
particules en fonction de leur taille et de leur densite´. Il a e´te´ de´montre´ que la me´thode convient
aux particules en suspension biologiques et non biologiques. La manipulation du milieu, en combi-
naison avec les acides gras libres, a e´galement e´te´ utilise´e pour permettre le fractionnement des
globules rouges, des plaquettes et des leucocytes. Les re´sultats montrent que l’acoustophore`se a`
e´coulement libre peut eˆtre utilise´e pour effectuer des taˆches complexes de se´paration.
L’acoustophore`se est donc une force dont la mise en oeuvre est simple, et permettant un tri effi-
cace d’objets selon diffe´rents crite`res. Les forces applique´es sont toutefois monodirectionnelles et
relativement faibles, ce qui limite la dynamique.
1.3.1.5/ La force de die´lectrophore`se
Principe La force de die´lectrophore`se (DEP) fait re´fe´rence au mouvement d’une particule polari-
sable (ou d’une cellule) dans un liquide, soumise a` champ e´lectrique non uniforme. La force de DEP
est couramment utilise´e dans les LOCs. En effet, sa simplicite´ de mise en oeuvre est attrayante
puisque les champs e´lectriques sont ge´ne´re´s a` l’aide d’e´lectrodes me´talliques alimente´es par un
ge´ne´rateur de tension alternative. Elles sont donc facilement inte´grables aux LOCs. D’autre part,
les e´chantillons biologiques sont polarisables, il est donc possible de leur appliquer une force de
DEP. Cette force peut eˆtre utilise´e pour le guidage des e´chantillons dans un canal, ou encore pour
le tri, puisque l’amplitude de la force exerce´e va de´pendre de certains parame`tres physiques des
e´chantillons, comme leur taille et leurs proprie´te´s e´lectriques notamment.
FIGURE 1.13 Principe de l’actionnement par DEP68. Lorsqu’une particule polarisable est soumise a` un
champ e´lectrique, un dipoˆle se cre´e. Si de plus ce champ est non uniforme, des forces d’amplitudes
diffe´rentes sont exerce´es sur le dipoˆle, re´sultant en une force non nulle.
Une particule soumise a` un champ e´lectrique se polarise. Bien que globalement e´lectriquement
neutre, des dipoˆles sont cre´e´s a` la surface de la particule. Si le champ e´lectrique applique´ est
non-uniforme, c’est a` dire qu’il varie en amplitude dans la re´gion occupe´e par le dipoˆle, alors les
forces de Coulomb cre´e´es sur les deux coˆte´s de la particule sont diffe´rentes, ce qui donne une
force re´sultante non nulle, comme illustre´ Figure 1.13. Ce phe´nome`ne est a` l’origine de la force de
die´lectrophore`se.
Applications Les applications de la die´lectrophore`se sont : le guidage, la se´paration, le pie´geage
et le controˆle actif.
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(a) Tri69 (b) Guidage70
(c) Pie´geage71 (d) Controˆle actif72
FIGURE 1.14 Visuels de dispositifs LOCs exploitant la force de DEP a` diffe´rentes fins : (a) Tri : La DEP
permet un tri par taille de particules. (b) Guidage : la DEP est ici utilise´e pour centrer des objets dans la
section d’un microcanal et maıˆtriser leur orientation. (c) Pie´geage : la DEP maintient la particule au centre
du cercle. (d) Controˆle actif : associe´e a` un retour de position par vision, la trajectoire d’une particule
actionne´e par DEP est maıˆtrise´e.
Figure 1.14a69, la force de DEP est utilise´e en vue de trier des e´chantillons biologiques. La force
de DEP exerce´e e´tant de´pendante de la taille des cellules, les e´lectrodes permettent d’exercer sur
les e´chantillons un de´placement late´ral dont l’amplitude varie en fonction de leur taille. Plusieurs
sorties place´es en aval permettent de re´cupe´rer les cellules ainsi trie´es.
Un exemple de guidage de particules dans un microcanal est le concept d’e´lectrodes dites  li-
quides , de´veloppe´ par Demierre et al73 donne´ Figure 1.14b70. Les e´lectrodes liquides sont des
e´lectrodes planaires fabrique´es sur le fond de chambres situe´es a` l’extre´mite´ du coˆte´ du canal
principal. La couche d’isolant (la re´sine utilise´e pour former le canal) guide les lignes de champ
dans le liquide s’e´coulant dans le canal principal et de´termine la distribution du champ e´lectrique
a` l’inte´rieur de la microstructure. Un potentiel en opposition de phase applique´ sur les e´lectrodes
en opposition permet d’une part le guidage des cellules : celles-ci sont guide´es vers le centre
du canal, c’est a` dire la` ou` le potentiel est le plus faible. La position verticale des cellules peut
e´galement eˆtre controˆle´e en jouant sur l’amplitude du signal d’excitation. Enfin, dans le cas d’ob-
jets non sphe´riques, l’orientation peut e´galement eˆtre maıˆtrise´e.
La Figure 1.14c71 pre´sente un exemple de pie`ge par die´lectrophore`se. La ge´ome´trie des e´lectrodes
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permet d’obtenir un puits de champ e´lectrique dont le centre est le centre des cercles forme´s par
les e´lectrodes. Ainsi, une force dirige´e vers le centre du cercle est applique´e sur la particule. L’am-
plitude de la force de´croıˆt lorsque l’on se rapproche du centre du cercle.
La Figure 1.14d donne un exemple de controˆle actif d’une particule sphe´rique exploitant un action-
nement par DEP72. Le fait de jouer sur le potentiel de 4 e´lectrodes distinctes permet d’exercer une
force dont il est possible de maıˆtriser avec une bonne pre´cision l’amplitude et l’orientation dans le
plan. La position est corrige´e a` l’aide d’une loi de commande en boucle ferme´e.
Enfin, la manipulation controˆle´e est e´galement utilise´e dans le dispositif industrialise´ DEPArray,
qui permet de controˆler, manipuler et collecter des cellules. Une cartouche microfluidique a` usage
unique contient un ensemble d’e´lectrodes individuellement controˆlables, chacune avec des cap-
teurs inte´gre´s. Ce circuit permet la cre´ation de cages die´lectrophore´tiques autour des cellules.
Apre`s imagerie, les cellules individuelles d’inte´reˆt sont de´place´es vers une chambre pour l’iso-
lement et la re´cupe´ration. Ce type de technologie permet d’isoler des cellules rares avec une
se´lectivite´ importante. La cadence du tri est toutefois limite´e.
Sur le plan de la fabrication, les e´lectrodes peuvent eˆtre re´alise´es a` l’aide de techniques de salle
blanche, telles que la photolithographie, le de´poˆt de couches minces, la gravure, la galvanoplastie
ou la lithographie douce. La me´thode de fabrication retenue de´pend du type d’e´lectrode souhaite´es,
et a fortiori du type d’application. Le mate´riau retenu quant a` lui de´pend des caracte´ristiques sou-
haite´es. On peut citer l’or pour sa bonne conductivite´ e´lectrique, le platine pour sa tenue aux fortes
tensions, ou encore l’ITO pour sa transparence.
L’utilisation de la force de DEP est tre`s re´pandue dans les LOCs. Celle-ci permet le tri d’objets
selon plusieurs parame`tres physiques, autorise de hautes cadences, et est multidirectionnelle.
Des proce´de´s de fabrication a` des couˆts peu e´leve´s ont e´te´ propose´s. Certaines limitations sont
e´galement inhe´rentes aux techniques exploitant la DEP. Notamment, la force diminue rapidement
lorsque l’on s’e´loigne des e´lectrodes, les e´lectrodes peuvent geˆner la visualisation de la zone, se
de´coller sous l’effet de fortes tensions, ou encore provoquer un e´chauffement du milieu.
1.3.1.6/ Comparatif des diffe´rentes me´thodes d’actionnement
Re´capitulatif des caracte´ristiques des principales me´thodes d’actionnement
Fluidique DEP Magne´tique Acoustique Optique
Proprie´te´ d’objet - Die´lectrique Magne´tique - Transparent
Taille d’objet 1-100 µm 1-100 µm 1-1000 µm 1-100 µm 1-10 µm
Champ d’action Important Faible Important Important Important
Gamme des
forces exerce´es
Importante Faible Importante Importante Tre`s faible
Degre´s de liberte´ 1D 2.5D 3D 1D 3D
TABLE 1.1 Principales caracte´ristiques des actionneurs dans les LOCs.
Les diffe´rentes me´thodes d’actionnement cite´es ci-dessus pre´sentent chacune leurs spe´cificite´s.
L’amplitude et l’orientation des forces mises en jeu, la plage d’action et la simplicite´ de mise en
œuvre sont les principaux crite`res permettant d’orienter le choix d’une me´thode d’actionnement en
fonction du contexte applicatif. Ces crite`res, de´crits pour les principales me´thodes d’actionnement
dans les sections pre´ce´dentes, sont re´sume´s dans le Tableau 1.1.
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L’amplitude des forces applique´es e´tant de´pendante de nombreux parame`tres tels que les dimen-
sions de l’objet ou son positionnement par rapport a` l’actionneur, l’amplitude des forces applique´es
est tre`s variable. On se contentera ici de donner des ordres de grandeur.
1.3.2/ De´tection
Diffe´rentes me´thodes d’actionnement dans les LOCs ont e´te´ de´crites pre´ce´demment. Toutefois,
dans le cadre du controˆle en boucle ferme´e notamment, une partie perception doit e´galement eˆtre
pre´sente.
La vision est actuellement de la seule me´thode permettant une mesure continue et temps-re´el de
la position de particules dans les LOCs. Le mouvement des particules est ge´ne´ralement projete´
sur un plan de´fini par le foyer de l’objectif. Pour de nombreuses applications (par exemple mi-
crome´langeurs ou dispositifs de focalisation de particules), la visualisation du mouvement dans la
troisie`me dimension est ne´cessaire pour comprendre pleinement la trajectoire des particules74. A
cet effet, des approches multi-came´ras (par exemple imagerie ste´re´oscopique, imagerie tomogra-
phique) et monocame´ras (par exemple microscopie confocale, imagerie anamorphique / astigma-
tique, microscopie holographique nume´rique, de´convolution et de´focalisation) ont e´te´ propose´es.
Pour une description et analyse, il est possible de se re´fe´rer a` diffe´rentes revues75–77.
A titre d’exemple, Kharboutly72 dans ses travaux pre´ce´demment cite´s pre´sente le controˆle en
boucle ferme´e de sphe`res de rayon de l’ordre de quelques dizaines de microme`tres. L’actionne-
ment se fait par DEP a` l’aide de 4 e´lectrodes place´es en cercle autour de la zone de controˆle, et
d’une came´ra rapide (1000 images par seconde) munie d’un objectif. La rapidite´ de la came´ra as-
socie´e a` une de´tection par re´gion d’inte´reˆt (ROI) contribuent a` l’efficacite´ de la de´tection et donc de
la boucle ferme´e. Jiang et al.78 pre´sentent des travaux similaires dans lesquels la die´lectrophore`se
est utilise´e afin de mettre en rotation des sphe`res, associe´e ici e´galement a` un retour par vision
pour le controˆle en boucle ferme´e.
Les re´sultats de ces travaux montrent que les capteurs base´s sur la vision offrent une solution
inte´ressante pour le controˆle, permettant de de´tecter la position line´aire et angulaire avec pre´cision,
avec une cadence pouvant eˆtre supe´rieure a` 1000 Hz. Cependant, avec un fort grossissement le
champ de vision est re´duit par rapport a` la taille de l’objectif optique. En raison du rapport e´norme
entre la plage de vision et la taille de l’objectif, seules quelques parties de la surface de la puce
sont visibles simultane´ment avec la came´ra. En utilisant des came´ras, la densite´ des zones de test
sur la puce est donc fortement limite´e par la taille de l’objectif optique.
1.4/ Conclusion
Dans ce chapitre d’introduction, le besoin dans le domaine du tri cellulaire a e´te´ mis en e´vidence.
Les trieurs conventionnels, ainsi qu’une technologie re´cente de dispositifs portables dit LOCs, sont
a` l’origine de nombreux de´veloppements dans ce domaine, permettant de trier et caracte´riser
des e´chantillons biologiques selon un grand nombre de crite`res comme la forme, la taille, les
proprie´te´s e´lectriques... Toutefois, ces trieurs manquent encore de se´lectivite´, en particulier pour
le de´veloppement de l’immunothe´rapie. La mise en place de me´thodes de tri cellule par cellule
dans des laboratoires sur puces est une voie pour permettre d’ame´liorer la se´lectivite´ du tri. Elle
ne´cessite toutefois d’effectuer le tri a` haute vitesse afin de traiter des e´chantillons de cellules de
taille raisonnable (typiquement quelques millions de cellules). La mise en place de trieur rapide
ne´cessite l’utilisation de me´thode de controˆle de trajectoire de ces cellules base´es sur une com-
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mande en boucle ferme´e. Nous proposons de mesurer la position de la cellule dans le trieur en
exploitant les principes de l’impe´danceme´trie.
Le chapitre suivant d’e´tat de l’art s’attache donc a` e´valuer les potentialite´s des mesures
d’impe´dance, ge´ne´ralement utilise´es pour la caracte´risation des cellules, comme technique de
de´tection de position.

Chapitre 2
Impe´danceme´trie : e´tat de l’art sur
l’observation de position
Dans le chapitre pre´ce´dent, l’inte´reˆt d’inte´grer un capteur de position de micro-particules direc-
tement dans les puces de tri cellulaire a e´te´ mis en e´vidence. L’ide´e est d’exploiter les champs
e´lectriques, largement utilise´s pour l’actionnement, notamment par les techniques impliquant la
die´lectrophore`se, afin de re´aliser une mesure de position. A cette fin, la mesure d’impe´dance
semble prometteuse. Dans ce chapitre, diffe´rentes the´matiques pre´sentant un inte´reˆt pour la mise
en oeuvre de la de´tection par impe´danceme´trie seront de´crites.
2.1/ Ge´ne´ralite´s sur la mesure d’impe´dance
Une impe´dance est une grandeur complexe servant a` caracte´riser l’opposition d’un syste`me a`
l’application d’une grandeur physique. Pour le cas particulier ou` cette grandeur est une grandeur
e´lectrique, l’impe´dance repre´sente le ratio entre la diffe´rence de potentiel applique´e aux bornes du
syste`me et le courant :
Z =
U
I
(2.1)
ou` Z , U et I repre´sentent respectivement l’impe´dance, la tension et le courant sous leur forme com-
plexe. La partie re´elle de Z est appele´e re´sistance et sa partie imaginaire re´actance. La re´sistance
caracte´rise l’opposition du syste`me au passage d’un courant continu. La re´actance caracte´rise
quant a` elle le de´phasage induit par le passage du courant dans le syste`me. Lorsque les ca-
racte´ristiques du milieu varient, par exemple par l’ajout d’une cellule dans le milieu, l’impe´dance
est modifie´e. Cette variation d’impe´dance est lie´e non seulement aux diffe´rences de proprie´te´s
entre l’objet introduit dans le milieu et le milieu lui-meˆme, mais e´galement a` sa position par rapport
au capteur utilise´.
L’objectif de ces travaux de the`se est d’utiliser ces informations, et notamment cette grandeur
qu’est l’impe´dance afin de fournir une mesure de position d’une cellule dans un canal micro-
fluidique. La mesure de position est indirecte, il s’agit d’un proble`me d’observation d’e´tat. Il faut
donc combiner les connaissances de trois domaines : observation d’e´tat, impe´danceme´trie et
mode´lisation physique du syste`me, afin d’obtenir le capteur souhaite´. En vue de cet objectif, trois
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grandes the´matiques seront aborde´es, comme illustre´ Figure 2.1 pour fournir les outils de re´solution
ne´cessaires :
EIS EIT
Mesure d’impédance
Capteur de position
cellulaire
EIS : Electrical Impedance
Spectroscopy
EIT : Electrical Impedance
Tomography
FIGURE 2.1 Diagramme de Venn illustrant le recoupement des 3 grandes the´matiques de l’e´tude.
— La mode´lisation physique du syste`me couple´e a` la mesure d’impe´dance
La spectroscopie d’impe´dance e´lectrique est une technique permettant de caracte´riser une
cellule en fonction de sa re´ponse a` l’application d’une tension e´lectrique, a` diffe´rentes
fre´quences d’excitation.
— L’observation d’e´tat couple´e a` la mesure d’impe´dance
La tomographie d’impe´dance e´lectrique est une technique utilise´e a` l’e´chelle macroscopique
afin de donner une cartographie de la re´sistivite´ d’un milieu. Le proble`me d’observation
d’e´tat associe´ a` des mesures d’impe´dance y est e´tudie´.
— L’observation d’e´tat
Diffe´rents outils de ce domaine seront pre´sente´s afin d’apporter de la connaissance sur le
type de proble`me qu’il faudra re´soudre, et d’en maıˆtriser les outils de re´solution.
La suite pre´sente un e´tat de l’art de ces diffe´rents domaines.
2.2/ La spectroscopie d’impe´dance e´lectrique
La spectroscopie d’impe´dance e´lectrique est une technique dont le principe est d’appliquer une
tension alternative aux bornes d’e´lectrodes, et de mesurer le courant re´sultant. Il est ainsi possible
de connaıˆtre l’impe´dance du milieu d’e´tude pour la fre´quence d’excitation utilise´e. Un balayage
fre´quentiel ou un multiplexage de diffe´rentes fre´quences permet de connaıˆtre cette impe´dance a`
diffe´rentes fre´quences. Il est alors possible de caracte´riser le milieu e´tudie´. Lorsqu’un objet dont les
proprie´te´s e´lectriques diffe`rent de celui du milieu liquide de transport est situe´ entre les e´lectrodes
utilise´es pour la mesure, le champ e´lectrique s’en trouve modifie´. Pour le cas particulier de la
caracte´risation cellulaire, certaines hypothe`ses peuvent eˆtre faites, notamment sur la ge´ome´trie
sphe´rique des cellules, permettant d’en donner un mode`le dont plusieurs parame`tres sont a` iden-
tifier. La mesure de la variation du champ e´lectrique, associe´e a` ce mode`le, permet d’identifier ces
parame`tres et ainsi de caracte´riser la cellule.
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Seront e´voque´s dans cette section le principe ge´ne´ral de la spectroscopie d’impe´dance e´lectrique,
son cadre applicatif ainsi que les cas e´tudie´s dans la litte´rature de sensibilite´ au positionnement
d’une particule dans ce domaine. L’objectif est ici de mettre en e´vidence le comportement e´lectrique
d’une particule dans un milieu e´lectrolytique microfluidique afin d’en de´duire des informations
pourl’e´laboration d’un capteur de position. Diffe´rents articles de´crivent dans le de´tail ces diffe´rents
points79–81. La section suivante en pre´sente l’essentiel.
2.2.1/ Repre´sentation classique d’une cellule en spectroscopie d’impe´dance
Le mode`le le plus couramment utilise´ pour repre´senter le comportement e´lectrique d’une cellule
est celui de´veloppe´ par Hywel Morgan82. Une cellule y est mode´lise´e comme un syste`me compose´
d’un cytoplasme sphe´rique et majoritairement re´sistif, entoure´ d’une fine membrane de quelques
nanome`tres d’e´paisseur, majoritairement capacitive. La Figure 2.2 donne une repre´sentation de ce
mode`le.
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FIGURE 2.2 Repre´sentation d’une cellule pour la mode´lisation de son comportement e´lectrique. Le
cytoplasme, majoritairement re´sistif, est entoure´ d’une fine membrane aux proprie´te´s capacitives. Le
syste`me compose´ d’une cellule, du milieu fluide et des e´lectrodes de mesure peut alors eˆtre repre´sente´
comme un circuit e´lectrique comprenant divers condensateurs et re´sistors.
Ce mode`le se base sur l’approximation de Maxwell83 et le mode`le de Fricke84. En nommant la per-
mittivite´ relative et la conductivite´ e´lectriques respectivement du milieu e´lectrolytique, de la mem-
brane et du cytoplasme (εm,σm), (εmem,σmem) et (εi,σi), le rayon du cytoplasme R et l’e´paisseur
de la membrane d, la formulation analytique de la valeur de chaque composant e´quivalent est
donne´e ci-dessous :
Rm =
1
σm(1−3φ/2)lκ Re´sistance du milieu liquide, (2.2)
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Cm = ε∞κl Capacite´ du milieu liquide, (2.3)
Cmem =
9φRCmem,0
4
κl Capacite´ de la membrane, (2.4)
Ri =
4( 12σm +
1
σi )
9φlκ
Re´sistance du cytoplasme, (2.5)
Cmem,0 = εmem/d Capacitance par unite´ de surface de la membrane, (2.6)
ε∞ =
2εm+ εi−2φ(εm− εi)
2εm+ εi+φ(εm− εi) Permittivite´ du syste`me a` fre´quence infinie, (2.7)
ou` φ repre´sente le ratio entre le volume de la particule et celui de la zone de de´tection, l la longueur
des e´lectrodes et κ une constante de´pendante des dimensions du syste`me et de la ge´ome´trie des
e´lectrodes.
L’impe´dance d’une cellule immerge´e de´pend de la fre´quence du signal d’excitation, comme
pre´sente´ sur le diagramme Figure 2.3. Le diagramme pre´sente d’une part la tension mesurable
par un appareil de mesure. Cette tension est repre´sentative du courant traversant le syste`me, et
donc de son admittance (inverse de l’impe´dance) 1. D’autre part, l’axe vertical de droite pre´sente la
phase, c’est-a`-dire le de´calage dans le temps du passage a` ze´ro des signaux, induit dans le cas
pre´sent par des effets capacitifs. A basse fre´quence, une cellule sera isolante. Sa membrane sera
e´quivalente a` une capacite´ qui va empeˆcher les lignes de champ e´lectrique de pe´ne´trer la cellule.
Il sera possible d’obtenir des information sur sa taille et sa forme. A haute fre´quence, la capacite´
de la membrane est court-circuite´e. On peut alors en de´duire des proprie´te´s internes telle que la
re´sistance du cytoplasme.
FIGURE 2.3 Spectre de l’impe´dance d’un e´chantillon biologique avec les zones de dispersion85.
Une fre´quence minimale du signal d’excitation doit cependant eˆtre utilise´e, en raison d’un
phe´nome`ne nomme´  effet double couche . L’effet double couche apparaıˆt pour de mesures
e´lectriques lorsque les e´lectrodes sont immerge´es en milieu liquide, la surface se chargeant a`
cause de la dissociation des mole´cules de surface. L’effet double couche peut eˆtre mode´lise´ par
1. Les de´tails techniques a` ce sujet seront donne´s dans le chapitre suivant.
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une capacite´ (ainsi qu’une petite re´sistance) en se´rie sur le mode`le e´lectrique e´quivalent Figure 2.3.
Dans le cas ge´ne´ral, cette capacite´ est ne´glige´e en appliquant un signal d’une fre´quence suffisante.
2.2.2/ Cadre applicatif
La principale application de la spectroscopie d’impe´dance e´lectrique (EIS) est de fournir des infor-
mations sur la nature des cellules ou tissus e´tudie´s.
A basse fre´quence, la membrane cellulaire, qui est e´quivalente a` une capacite´, empeˆche les lignes
de champ e´lectrique de pe´ne´trer dans la cellule. Lorsque la fre´quence du signal augmente, cette
meˆme capacite´ tend a` eˆtre court-circuite´e, induisant une diminution de l’impe´dance du syste`me.
Cette proprie´te´ peut eˆtre exploite´e de plusieurs manie`res.
Caracte´risation d’e´chantillons biologiques Les travaux pionniers de l’EIS, mene´s par le physi-
cien Hugo Fricke, consistaient a` mesurer l’impe´dance de tissus biologiques. Il a notamment montre´
pour la premie`re fois que les diffe´rents constituants d’un milieu biologique, et plus particulie`rement
les membranes cellulaires, ont un effet mesurable sur l’impe´dance globale de l’e´chantillon. Ainsi, il
montre qu’il est possible de de´tecter si des tissus biologiques sont cance´reux en exploitant le fait
que les cellules cance´reuses ont des proprie´te´s distinctes de celles des cellules saines86.
La premie`re manie`re d’exploiter L’EIS est donc de conside´rer deux populations aux proprie´te´s
distinctes (connues pour au moins l’une d’entre elles) afin de de´terminer la concentration relative
de ces deux populations au sein d’un e´chantillon biologique. Ces dernie`res de´cennies, ce type
d’analyse fut largement imple´mente´ dans des LOCs (voir exemple donne´ Figure 2.4).
FIGURE 2.4 Photographie de re´seaux de micro-e´lectrodes (10 x 10 avec un diame`tre de 80 µm)87.
Analyse de cellule individuelle Une application plus re´cente concerne l’analyse de cellule in-
dividuelle. Les e´quations 2.2→2.7 permettent de de´terminer les caracte´ristiques d’une cellule. A
basse fre´quence, l’impe´dance de la membrane est pre´ponde´rante. La de´pendance de la re´sistance
(Equation 2.2) et de la capacite´ (Equation 2.3) de la membrane dans le rayon de la cellule R permet
de de´terminer ce dernier. A haute fre´quence, la capacite´ de la membrane tend a` eˆtre court-circuite´e.
La re´sistance du cytoplasme n’est plus ne´gligeable, ainsi la conductivite´ du cytoplasme (Equation
2.5) peut eˆtre e´value´e. Les cytome`tres d’impe´dance microfluidique pour l’analyse de particules et
de cellules uniques a` haut de´bit ont e´te´ utilise´s a` travers diffe´rentes applications, dont le dimension-
nement et le comptage des particules, le phe´notypage cellulaire et le diagnostic de maladies88–92.
Les me´thodes de mise en œuvre expe´rimentale de l’analyse individuelle de cellule sont tre`s diver-
sifie´es, et ne seront pas de´crites de manie`re exhaustive dans ce document. On peut notamment
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citer les travaux de l’EPFL70, illustre´s Figure 2.5, dans lesquels l’impe´dance est mesure´e selon
deux axes afin de de´terminer le coefficient d’anisotropie de cellules.
FIGURE 2.5 Histogramme de l’indice d’anisotropie des cellules en phase S et des cellules en phase M70.
2.2.3/ Mesure de position et de vitesse dans les LOCs par impe´danceme´trie
Un e´tat de l’art re´cent pre´sente diffe´rentes me´thodes afin de fournir une estimation de la position
de particules dans un canal microfluidique93–96. Chacune de ces me´thodes exploite la variabilite´
de la mesure d’impe´dance en fonction de la position de l’objet dans le microcanal.
FIGURE 2.6 Principe de la de´tection de la position des particules / cellules dans le microcanal a` l’aide
d’e´lectrodes non paralle`les.93.
Dans les travaux de Wang (voir Figure 2.6), une paire de microe´lectrodes coplanaires non paralle`les
a e´te´ utilise´e pour de´tecter les positions transversales d’objets s’e´coulant dans un microcanal. Les
cellules ou les particules qui traversent la paire d’e´lectrodes a` diffe´rentes positions transversales
ont une intensite´ et une dure´e de champ e´lectrique diffe´rentes et pre´sentent ainsi diffe´rents signaux
d’impe´dance (amplitude et largeur). Ce type de me´thode offre une approche simple, rapide et
e´conomique pour quantifier les positions des objets dans un microcanal sans configuration optique
complexe. Elles peuvent de plus eˆtre facilement inte´gre´es a` des dispositifs de tri/se´paration dans
lesquels la mesure de position pre´sente un inte´reˆt, tels que les dispositifs de cytome´trie en flux par
exemple.
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FIGURE 2.7 Sche´ma montrant la conception d’un syste`me de mesure d’impe´dance utilise´ pour l’analyse
d’une cellule.97.
Des travaux plus anciens montrent la possibilite´ de mesurer la vitesse d’objets dans un microca-
nal97 (voir Figure 2.7). Dans les travaux de Sun, deux paires d’e´lectrodes paralle`les sont utilise´es
pour effectuer une mesure d’impe´dance diffe´rentielle. Une cellule traverse la zone de mesure en
produisant un double pic, dont il est possible de de´duire sa vitesse.
2.2.4/ Sensibilite´ de la mesure d’impe´dance a` la position d’une cellule
FIGURE 2.8 Trace´ 3D de la variation du signal d’impe´dance diffe´rentielle en fonction de la position de la
cellule et de la fre´quence de la tension d’excitation85.
L’impe´dance mesure´e est sensible non seulement aux proprie´te´s ces cellules, mais e´galement a`
leur position entre les e´lectrodes de mesure.
Sun85, dans ses travaux de 2008, met en e´vidence le fait qu’une e´tude de la variation d’impe´dance
en fonction de la position doit eˆtre effectue´e lorsque la cellule est en mouvement : si celle-ci n’est
pas parfaitement centre´e pendant toute la dure´e de la mesure, le mode`le n’est plus valide (voir
Figure 2.8). Il ne s’attarde pas sur ces re´sultats. Toutefois, on constate aise´ment qu’un de´faut de
position a une influence sur le signal mesure´.
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(a) Simulations nume´riques. (b) Donne´es expe´rimentales
FIGURE 2.9 Mise en e´vidence de la de´pendance de l’impe´dance entre deux e´lectrodes a` la position d’une
cellule98. (a) Variation norme´e de l’impe´dance, lors du passage d’une cellule isole´e pour diffe´rentes formes
et positionnements d’e´lectrodes. (b) Variation d’impe´dance au cours du temps lors du passage de
particules a` 100kHz, pour le signal brut et le signal apre`s filtrage.
Claudel98, dans ses travaux de the`se, va plus loin en montrant que le choix d’une ge´ome´trie par-
ticulie`re d’e´lectrodes pre´sente une re´ponse qui s’apparente a` un palier : le capteur pre´sente peu
de sensibilite´ vis-a`-vis de la position de la cellule (voir Figure 2.9a). Ce choix est pertinent dans
la mesure ou` l’objectif est de pouvoir effectuer une mesure servant a` caracte´riser la cellule en
dynamique. On peut e´galement noter qu’il produit un re´sultat expe´rimental, pre´sente´ Figure 2.9b,
mettant clairement en e´vidence la variation d’impe´dance induite par le passage d’une cellule.
2.2.5/ Conclusion
La spectroscopie d’impe´dance est donc une me´thode servant a` caracte´riser un e´chantillon biolo-
gique ayant un mode`le donne´, en exploitant la variabilite´ des mesures a` diffe´rentes fre´quences.
Elle permet notamment de connaıˆtre les proprie´te´s e´lectriques et ge´ome´triques d’une cellule, com-
pose´e d’un cytoplasme et d’une membrane, et ce a` l’aide d’une seule paire d’e´lectrodes. Cette
technique pourra donc s’ave´rer utile puisqu’il s’agit d’un outil permettant de de´terminer simplement
l’ordre de grandeur des impe´dances mesure´es lors du transit d’une cellule dans un canal. Toutefois,
le mode`le de l’EIS suppose notamment que l’e´chantillon biologique soit place´ au centre de la zone
de mesure des e´lectrodes. Un bon capteur pour l’EIS suppose une faible variabilite´ de la re´ponse
vis-a`-vis d’un de´faut de positionnement de l’e´chantillon. Ce mode`le devra donc eˆtre modifie´ pour
de´tection de position.
2.3/ La tomographie d’impe´dance e´lectrique
2.3.1/ Principe et formulation du proble`me direct
La tomographie d’impe´dance e´lectrique (Electrical Impedance tomography, EIT) est une me´thode
visant a` donner une cartographie de la re´sistivite´ d’un milieu. A l’instar de la spectroscopie, elle
s’appuie sur un mode`le de l’impe´dance de contact entre les e´lectrodes et le milieu. Toutefois, aucun
mode`le du milieu ni de l’e´chantillon a` analyser n’est fourni. Les informations sur les proprie´te´s sont
obtenues a` l’aide d’une multitude de mesures d’impe´dance effectue´es a` l’aide d’un grand nombre
d’e´lectrodes. Ce nombre est ge´ne´ralement de 16 ou 32. La multitude des mesures recueillies est la
cle´ permettant d’aboutir a` la cartographie souhaite´e, comportant un nombre relativement important
d’informations.
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(a) Repre´sentation sche´matique. (b) Adjacent pair drive.
FIGURE 2.10 La tomographie d’impe´dance e´lectrique sur puce99. (a) Repre´sentation sche´matique d’une
puce pour la tomographie d’impe´dance e´lectrique. (b) Pre´sentation du  adjacent pair drive  utilise´ en
tomographie d’impe´dance e´lectrique.
Un exemple de dispositif de tomographie mentionne´ dans la litte´rature par Sun99 est donne´ Fi-
gure 2.10a. Afin d’aboutir aux mesures d’impe´dance, la technique habituelle consiste a` injec-
ter du courant entre des e´lectrodes, puis de mesurer la tension re´sultante entre d’autres paires
d’e´lectrodes. Diffe´rentes me´thodes d’injection et de mesure du courant existent. On parle notam-
ment de  adjacent pair drive  comme pre´sente´ Figure 2.10b, ou` le courant est injecte´ entre 2
e´lectrodes adjacentes, puis la tension mesure´e entre toutes les paires d’e´lectrodes adjacentes
qu’il est possible de former en excluant les e´lectrodes servant a` l’injection du courant. On parle
e´galement de  opposite pair drive , ou encore de me´thodes ou` le courant est injecte´ de manie`re
plus uniforme.
D’autres ge´ome´tries et positionnement d’e´lectrodes sont couramment utilise´s. La formulation
ge´ne´rale du proble`me est la suivante : lorsque les courants e´lectriques Il(l = 1,2, ...,L) sont in-
jecte´s dans l’objet Ω par les e´lectrodes el(l = 1,2, ...,L) aux frontie`res ∂Ω et la distribution de
re´sistivite´ ρ est connue sur Ω, le potentiel e´lectrique correspondant u peut eˆtre de´termine´ a` partir
de l’e´quation aux de´rive´es partielles, de´rive´e des e´quations de Maxwell :
∇.(
1
ρ
∇u) = 0 dans Ω, (2.8)
u+ zl
1
ρ
∂ρ
∂n
=Ul , l=1,2,...,L, (2.9)
∫
el
1
ρ
∂u
∂n
dS= Il , l=1,2,...,L, (2.10)
1
ρ
∂u
∂n
= 0 sur ∂Ω\
L⋃
l=1
el, (2.11)
ou` zl est l’impe´dance effective de contact entre la l ie`me e´lectrode et l’e´lectrolyte, U l est le potentiel
sur la l ie`me e´lectrode et n la normale sortante unitaire de l’e´lectrode.
La conservation des charges impose de plus :
L
∑
l=1
Ul = 0, (2.12)
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L
∑
l=1
Il = 0, (2.13)
L’Equation 2.8 donne une solution unique pour la distribution du potentiel e´lectrique, si les condi-
tions aux limites sont de´finies. Le proble`me direct est bien pose´ en termes d’existence, d’unicite´ et
de stabilite´.
2.3.2/ Re´solution
Puisque la distribution du potentiel de´pend de la distribution de re´sistivite´, il ne peut pas eˆtre re´solu
analytiquement pour des valeurs arbitraires de ρ. Par conse´quent, une approche ge´ne´rale est
d’utiliser un mode`le nume´rique qui peut simuler les valeurs des potentiels sur les e´lectrodes les plus
proches possibles des donne´es de tension mesure´es expe´rimentalement. Le mode`le nume´rique
discre´tise le domaine en de petits e´le´ments de telle sorte qu’une solution approche´e peut eˆtre
obtenue. On se tournera ge´ne´ralement vers des me´thodes de Galerkine du type e´le´ments aux
limites (BEM), diffe´rences finies (FDM) ou e´le´ments finis (FEM) pour une re´solution nume´rique. Un
logiciel opensource, Eidors, permet ce type de simulation. Dans cette configuration, une hypothe`se
forte qui consiste a` utiliser une mode´lisation 2D est faite.
Re´gularisation du proble`me : La re´solution du proble`me inverse consiste a` calculer la distri-
bution de re´sistivite´ lorsque le courant injecte´ est connu et les tensions sont mesure´es au niveau
des e´lectrodes. Le proble`me inverse est lui  mal pose´  : les solutions ne sont pas uniques, en
raison de la nature des phe´nome`nes physiques mis en jeu et du nombre limite´ d’informations.
Pour obtenir une solution acceptable, le proble`me est re´gularise´. La re´gularisation fait re´fe´rence a`
un processus consistant a` ajouter de l’information a` un proble`me pour e´viter le surapprentissage.
Cette information prend ge´ne´ralement la forme d’une pe´nalite´ envers la complexite´ du mode`le.
Ici, la re´gularisation se fait graˆce a` l’introduction d’informations a priori sur la solution : le proces-
sus pour re´soudre le proble`me inverse consiste ici a` trouver une valeur stable de ρ, de telle sorte
que la diffe´rence entre les simulations nume´riques du potentiel U(ρ) et la tension U mesure´e est
minimale :
minρ||U−U(ρ)||. (2.14)
Le type de re´gularisation le plus utilise´ en EIT, et plus ge´ne´ralement pour la re´solution de proble`mes
qui ne sont pas bien pose´s ainsi que pour les proble`mes inverses, est la re´gularisation de Tikhonov.
Dans le but de privile´gier une solution particulie`re dote´e de proprie´te´s qui semblent pertinentes, le
terme de re´gularisation est introduit dans la minimisation. Cette me´thode de re´gularisation permet
d’ame´liorer le conditionnement du proble`me inverse.
Re´solution du proble`me : Le type de re´solution du proble`me de l’EIT de´pend principalement
des performances souhaite´es en termes de vitesse et de pre´cision. Diffe´rents auteurs pre´sentent
des travaux donnant de bonnes performances statiques, c’est a` dire en termes de convergence et
erreur re´siduelle. Ces me´thodes peuvent eˆtre base´es sur un algorithme de Newton-Raphson mo-
difie´100, un algorithme de re´troprojection101, une me´thode variationnelle102, une approche maxi-
male a posteriori103, une me´thode d’e´chantillonnage Monte Carlo104, un algorithme de reconstruc-
tion directe105 ou encore sur un algorithme de Gauss-Newton99. Tous ces algorithmes de recons-
truction utilisent un ensemble complet de mesures inde´pendantes afin d’obtenir une image.
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En revanche lorsque de bonnes performances dynamiques sont souhaite´es, ces me´thodes
s’ave`rent peu efficaces. Une approche pour surmonter le proble`me de vitesse consiste a` utiliser
des feneˆtres temporelles plus courtes dans la mesure des tensions. Toutefois, deux inconve´nients
doivent eˆtre conside´re´s pour conserver des performances acceptables :
— Cela augmente le niveau de bruit des mesures,
— Les distributions d’impe´dance ne sont ge´ne´ralement pas statistiquement inde´pendantes.
Concernant les distributions d’impe´dance, il ne serait pas approprie´ de conside´rer chaque recons-
truction se´pare´ment, puisque si les reconstructions successives sont re´alise´es inde´pendamment,
des informations se´quentielles temporelles sont perdues. Ainsi, une solution propose´e106 pour di-
minuer le temps de calcul est de se baser sur un mode`le dynamique, inte´gre´ dans un filtre de
Kalman (standard). Le filtre de Kalman est un outil faisant partie de la cate´gorie des observateurs
d’e´tat, permettant d’estimer un ou plusieurs parame`tres a` partir de la connaissance d’une autre
grandeur. Ce type d’outil sera de´crit dans la section suivante. Graˆce au mode`le d’e´tat, repre´sentatif
de la dynamique suppose´e du syste`me, la corre´lation entre deux e´tats successifs est prise en
compte. La re´sistivite´, en chaque point, est re´-estime´e apre`s obtention du jeu de mesures de ten-
sions pour chaque injection de courant. La vitesse d’estimation est ainsi grandement augmente´e
(31 fois supe´rieure pour un dispositif comportant 32 e´lectrodes). De plus l’utilisation du filtre de Kal-
man permet de minimiser l’influence des perturbations graˆce a` une prise en compte de donne´es
statistiques sur le bruit de mesure et sur les perturbations.
Une contribution ulte´rieure exploite un EKF (Extended Kalman Filter, variante non-line´aire du filtre
de Kalman dit  standard ) afin d’ame´liorer les performances de reconstruction. La justification du
choix de l’EKF au lieu du filtre de Kalman standard est que l’EKF pre´sente de meilleures perfor-
mances de reconstruction, en particulier dans les situations ou` la distribution de la re´sistivite´ change
fortement par rapport a` l’e´tat de line´arisation suppose´. L’ame´lioration est obtenue au de´triment
d’une charge de calcul le´ge`rement accrue qui est due a` la mise a` jour des tensions d’e´lectrodes
et de la matrice Jacobienne pour chaque ite´ration. L’auteur inte`gre e´galement un e´tat augmente´
auquel il associe une re´gularisation de Tikhonov afin de tenir compte du caracte`re mal-pose´  du
proble`me. La cartographie de re´sistivite´ peut alors eˆtre reconstruite comme pre´sente´ Figure 2.11.
L’objet en surface du liquide modifie les lignes de champ e´lectrique dans le milieu, et ainsi sa
pre´sence est de´tecte´e par le syste`me.
2.3.3/ Conclusion
La tomographie d’impe´dance est donc une me´thode permettant d’obtenir des informations sur les
proprie´te´s e´lectriques d’un milieu en exploitant un grand nombre de mesures. Contrairement a` la
spectroscopie d’impe´dance, elle ne se base pas sur un mode`le e´lectrique donne´ de l’e´chantillon.
De l’absence de ces hypothe`ses, et en raison du grand nombre d’informations que l’on souhaite
obtenir (le potentiel e´lectrique en chaque point du maillage), naissent toutefois des difficulte´s de
re´solution, notamment dues au caracte`re mal pose´ du proble`me. La tomographie exploite diffe´rents
outils permettant la re´solution du proble`me inverse : l’utilisation d’observateurs d’e´tat pour la re-
construction dynamique a` partir de plusieurs capteurs et d’outils pour ame´liorer le conditionne-
ment. Tandis que la tomographie a pour objectif de reconstruire la re´sistivite´ d’un milieu dans son
inte´gralite´, notre objectif, la mesure de position d’une cellule dans une puce microfluidique par
impe´danceme´trie se base sur les hypothe`ses de l’homoge´ne´ite´ du milieu liquide et de la cellule.
La synthe`se d’un observateur de la position d’un objet est donc un sous-proble`me de celui de la
tomographie : on souhaite connaıˆtre le barycentre des points dont la re´sistivite´ est tre`s diffe´rente
de celle du reste du milieu. Les outils utilise´s en tomographie apparaıˆssent alors a priori comme
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FIGURE 2.11 Tomographie d’impe´dance e´lectrique sur puce. (a) Des images optiques de Physarum
polycephalum sur le gel d’agar dans les puces de tomographie, (b) Des images reconstruites
correspondantes. La cellule de Physarum est plus conductrice que le gel d’agar, et est repre´sente´e plus
brillante (rouge) dans les images reconstruites. (c) Le bruit est e´limine´ par filtrage des re´gions de faible
conductivite´.
transposables a` la mesure de position d’une cellule. La moindre quantite´ d’information requise,
induite par les hypothe`ses d’homoge´ne´ite´ des e´le´ments constitutifs du capteur, permet de plus
d’envisager une dynamique de la mesure plus importante graˆce a` une charge de calcul plus faible.
2.4/ L’observation d’e´tat
Lorsque l’e´tat d’un syste`me n’est pas directement mesurable, il est possible d’utiliser un observa-
teur d’e´tat (ou estimateur d’e´tat) qui permet d’en donner une estimation a` partir d’un mode`le du
syste`me dynamique et des mesures d’autres grandeurs physiques. Afin d’alle´ger le contenu dans
les parties suivantes, le tableau 2.1 re´fe´rence diverses de´finitions auxquelles il sera possible de se
re´fe´rer par la suite.
2.4.1/ Principe
Un observateur d’e´tat est une extension d’un mode`le repre´sente´ sous forme de repre´sentation
d’e´tat. Le proble`me d’estimation d’e´tat peut eˆtre interpre´te´ comme l’estimation des e´tats x d’un
syste`me dynamique de´crit par un syste`me d’e´quations diffe´rentielles du premier ordre :
x˙= f (x, t) Equation d’e´tat
y= h(x, t) Equation d’observation
(2.15)
(2.16)
ou` y est le vecteur des mesures. La premie`re e´quation (2.15) est ge´ne´ralement de´finie comme e´tant
l’e´quation d’e´tat, et de´crit la dynamique du syste`me. La seconde (2.16), l’e´quation d’observation,
relie l’e´tat que l’on souhaite estimer a` la ou les grandeurs qui sont mesure´es.
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Notations
Notation Description Ensemble
x, xk Vecteur d’e´tat re´el (inconnu), notation continue et discre`te Rm
xˆ−, xˆk− Vecteur d’e´tat estime´ pre´dit, notation continue et discre`te Rm
xˆ, xˆk Vecteur d’e´tat estime´ corrige´, notation continue et
discre`te
Rm
y, yk Vecteur des mesures, notation continue et discre`te Rn
yˆ, yˆk Vecteur des mesures estime´es, notation continue et
discre`te
Rn
u, uk Vecteur des consignes d’actionnement, notation continue
et discre`te
Rm
v, vk Bruit de mesure, notation continue et discre`te Rn
w, wk Bruit d’e´tat (perturbation), notation continue et discre`te Rm
L Gain de l’observateur en boucle ferme´e Rm×n
A Matrice de transition d’e´tat Rm×m
B Matrice de gain de l’actionnement Rm×m
C Matrice de passage e´tat→ mesure Rn×m
E Espe´rance mathe´matique Ri× j→ Ri× j,
(i, j)∈ N∗2
TABLE 2.1 Re´sume´ des principaux parame`tres intervenant dans l’observation d’e´tat.
Plusieurs auteurs ont travaille´ a` donner une solution a` ce proble`me pour les cas line´aire
et non line´aire, et les cate´gories et variantes d’observateurs sont nombreuses tant la diver-
site´ des cas applicatifs est importante. On peut citer notamment les observateurs ensem-
blistes107, glissants108, avec entre´e inconnue109, a` correction proportionnelle-inte´grale110, cen-
tralise´s/de´centralise´s/fe´de´re´s110, se´quentiels, adaptatifs111, particulaires112... Des documents tre`s
complets sont disponibles dans la litte´rature pour une description plus comple`te et plus de´taille´e du
domaine de l’observation d’e´tat113,114. La suite de ce chapitre pre´sente les observateurs qui seront
utilise´s dans nos travaux.
2.4.2/ Cadre applicatif
L’utilisation des observateurs d’e´tat est tre`s re´pandue a` l’heure actuelle, et concerne des cadres ap-
plicatifs tre`s diversifie´s. Il ne serait en aucun cas question ici d’en donner une description de´taille´e
tant le domaine est vaste, mais plus simplement d’en donner des exemples illustratifs mettant en
avant les performances et avantages de tels outils. On pourra par exemple citer des domaines aussi
disparates que la chimie115,116, la communication117,118, les proce´dures me´dicales119 ou encore
le transport de chaleur120,121. Mais le principal cadre applicatif des observateurs de Kalman est
tre`s certainement la ge´olocalisation122–124. Aucun capteur ne peut a` lui seul fournir une information
pre´cise en toute situation pour localiser un engin. Les capteurs embarque´s ne fournissent qu’une
information relative concernant la dynamique, cumulant l’erreur. La localisation GPS permet quant a`
elle de donner une estimation de la position absolue de l’engin, mais ne´cessite la fusion de donne´es
issues de plusieurs satellites, potentiellement bruite´es ou indisponibles a` un instant donne´. L’utili-
sation des filtres de Kalman offre ainsi une solution pour la localisation continue en temps re´el. Les
donne´es issues des diffe´rents organes sensoriels sont fusionne´es, en tenant compte de donne´es
statistiques sur le bruit venant perturber les mesures.
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2.4.3/ Les filtres de Kalman
Les filtres de Kalman125 sont des observateurs tre`s couramment utilise´s pour leur simplicite´
d’imple´mentation ainsi que pour leurs performances.
Leur inte´reˆt re´side principalement dans le fait que :
— ils permettent de fusionner les donne´es issues de plusieurs capteurs,
— ils tiennent compte des perturbations agissant sur le syste`me e´tudie´,
— ils peuvent souvent eˆtre utilise´s pour des applications en temps-re´el.
Les filtres de Kalman fournissent une estimation optimale sous l’hypothe`se que les perturbations
sont stochastiques, de moyenne nulle, et gaussiennes (sans corre´lation temporelle) avec des co-
variances de bruit d’entre´e et de sortie connues. Si ces hypothe`ses sont remplies, le filtre minimise
la norme 2 de l’erreur d’estimation.
Les filtres de Kalman sont des observateurs dits Observateurs a` boucle ferme´e ou encore Observa-
teurs base´s sur les entre´es et sorties 126. Le diagramme donne´ Figure 2.12 donne un aperc¸u global
de la structure de tels observateurs. Leur fonctionnement consiste en deux e´tapes re´cursives visant
a` fournir une estimation d’un e´tat x. Ces deux e´tapes re´currentes, qui supposent une estimation
initiale de l’e´tat xˆ0, sont re´ite´re´es a` chaque fois qu’une nouvelle mesure est disponible.
Dynamique
Modèle
Gain L
x : Etat réel 
(inconnu) y (Mesure)
Bruit d’état w
Vecteur de 
contrôle u 
Capteur
Bruit de mesure v
ොy (Mesure estimée)
L(y- ො𝑦)
ො𝑥 : Etat estimé corrigé
Observateur en boucle fermée
+
+
+
-
Prédiction
Correction
+
+
FIGURE 2.12 Structure d’un observateur d’e´tat a` boucle ferme´e et principe d’utilisation pour l’estimation
d’un vecteur d’e´tat.
Etape de pre´diction
La premie`re est une e´tape de pre´diction dans laquelle une estimation de l’e´tat est fournie, en
ne conside´rant que le mode`le de la dynamique du syste`me e´tudie´. L’e´tape de pre´diction de´pend
exclusivement de l’e´tat pre´ce´dent et du mode`le d’e´tat. Aucune donne´e sensorielle ne permet de
compenser une erreur ou une perturbation au niveau du mode`le d’e´tat. Cette taˆche incombe a`
l’e´tape de correction.
Etape de correction
Lorsqu’un nouveau vecteur de mesures y est fourni par la partie sensorielle, il est possible de
l’introduire dans le processus de correction. Associe´e au mode`le d’observation, il est possible de
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corriger l’e´tat pre´dit afin d’obtenir l’e´tat corrige´ xˆ. La correction se fait proportionnellement a` l’erreur
(y− yˆ) entre la mesure re´elle et la mesure estime´e, avec un gain L.
Afin d’alle´ger la description des diffe´rentes techniques, par la suite seuls les filtres a` temps dis-
cret seront de´taille´s. Ce choix est justifie´ par le fait que ce type de filtre sera utilise´ puisque la
pe´riode d’e´chantillonnage de l’instrumentation ne permet pas de se placer sous l’hypothe`se de
temps continu.
Le filtre de Kalman simple/e´tendu
Cas line´aire :
La formulation du proble`me pour le filtre de Kalman dans le cas line´aire (dit Filtre de Kalman
 standard ) s’e´crit sous la forme suivante :
xk = Akxk−1+Bkuk+wk−1 Equation d’e´tat
yk =Ckxk+ vk Equation d’observation
(2.17)
(2.18)
Q= cov(w(0,Q)) Matrice de covariance des perturbations
R= cov(v(0,R)) Matrice de covariance du bruit de mesure
(2.19)
(2.20)
ou` A est la matrice de transition d’e´tat, B le gain d’actionnement, u le vecteur d’actionnement, C
la matrice liant le vecteur des mesures au vecteur d’e´tat, v et w sont respectivement le bruit de
mesure et les perturbations du mode`le d’e´tat.
Cas non line´aire :
Le filtre de Kalman e´tendu127 (connu sous sa de´nomination anglophone,  Extended Kalman Fil-
ter  (EKF)), est re´gi par des e´quations similaires. Il est utilise´ lorsque le proble`me d’observation
n’est pas line´aire. La nouvelle formulation du proble`me d’observation pour des fonctions sur les-
quelles aucune hypothe`se de line´arite´ n’est faite est :
xk+1 = f (xk,uk)+wk Equation d’e´tat
yk = h(xk)+ vk Equatin d’observation
(2.21)
(2.22)
ou` f est la fonction d’e´tat et h la fonction d’observation.
Suite a` cette nouvelle formulation, la nouvelle me´thodologie consiste a` line´ariser le ou les mode`les
qui ne sont pas line´aires autour du point d’inte´reˆt a` l’aide d’un de´veloppement en se´rie de Taylor a`
l’ordre 1. Ainsi le syste`me, de´crit pour le cas line´aire a` l’aide des matrices A etC, l’est de´sormais a`
l’aide des matrices jacobiennes J f et Jh.
L’approche de line´arisation de l’EKF conduit a` une pre´cision de premier ordre. Il s’agit d’un ob-
servateur non line´aire tre`s performant en termes de temps de calcul. Un autre filtre, le Unscented
Kalman Filter (UKF), peut e´galement s’ave´rer approprie´ pour le cas non line´aire. Cependant les
temps de calculs sont ge´ne´ralement rallonge´s de 20 % environ.
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2.4.4/ Principe d’utilisation et re´glages du EKF
Le EKF a pour fonction de donner une solution au proble`me d’observation formule´ pre´ce´demment
(Equations 2.21→ 2.22). L’algorithme page 39 donne en de´tail la formulation analytique de cette
solution. En premier lieu, diverses donne´es doivent eˆtre fournies par l’utilisateur :
— Le mode`le d’e´tat et le mode`le d’observation
Ceux-ci sont respectivement repre´sente´s par les fonctions f et h donne´es plus haut. La
de´termination de ces fonctions peut se faire de manie`re analytique ou expe´rimentale.
Une formulation analytique pre´sente l’avantage d’eˆtre continue mais peut eˆtre source d’er-
reurs de mode`les qui peuvent potentiellement amoindrir les performances de l’observateur,
particulie`rement au niveau du mode`le d’observation. Par exemple, la formulation de f peut
se faire a` partir de la deuxie`me loi de Newton pour un proble`me de dynamique du solide, de
la loi de Fourier pour un proble`me de conduction thermique...
De´terminer expe´rimentalement f et h peut eˆtre plus contraignant car de nouvelles mesures
doivent eˆtre faites si un seul des parame`tres expe´rimentaux vient a` changer. Le mode`le est
cependant ge´ne´ralement plus fiable. De´terminer expe´rimentalement ces fonctions consiste
a` e´talonner le syste`me. Cette e´tape peut eˆtre mene´e a` bien a` l’aide d’un capteur externe. Ce
dernier fournit une mesure de l’e´tat, suppose´e parfaite. Ainsi la relation mesure´e entre deux
e´tats permet d’aboutir a` un mode`le expe´rimental d’e´tat, tandis que la relation e´tat-mesure
donne le mode`le d’observation.
— De´termination des matrices de covariance du bruit Q et R
Les matrices Q et R sont les matrices de covariance du bruit d’e´tat (perturbations) et du
bruit de mesure sur la partie sensorielle. Choisir correctement les valeurs des composantes
de ces matrices est essentiel, car c’est par celles-ci que les re´glages du filtre sont ef-
fectue´s. Une covariance de bruit importante implique que le bruit a une influence notable.
En conse´quence le mode`le associe´ est conside´re´ comme peu fiable. A l’inverse un mode`le
associe´ a` une covariance de bruit faible sera conside´re´ comme tre`s fiable. Concre`tement,
ces matrices permettent de ponde´rer les mode`les en fonction de leur fiabilite´.
Les matrices Q et R sont diagonales si les bruits ne sont pas corre´le´s entre eux. Si le bruit est
mesurable, il est possible d’en extraire les caracte´ristiques lors de la phase d’e´talonnage.
Une alternative consiste a` de´terminer expe´rimentalement un jeu de  bons  parame`tres
lorsque le bruit n’est pas mesurable. Des techniques plus avance´es sont de´crites dans la
litte´rature128,129. Les me´thodes de´crites dans ces articles se basent sur une transforma-
tion du vecteur d’e´tat estime´ vers un espace dans lequel la base se´pare les directions de
variance finie et de variance infinie.
Enfin, si les caracte´ristiques du bruit viennent a` changer durant l’expe´rimentation, il est
possible de faire varier les matrices Q et R, il s’agit alors d’un filtrage adaptatif.
— Initialisation de l’e´tat et de la covariance
Le EKF est base´ sur des e´quations de re´currence, qui doivent eˆtre initialise´es. L’e´tape d’ini-
tialisation est importante, voire cruciale pour la convergence du filtre lorsque les e´quations
ne sont pas line´aires. Lors de cette e´tape, l’e´tat et la covariance doivent eˆtre donne´s en
entre´e de l’algorithme par l’application de l’espe´rance mathe´matique. D’une manie`re plus
concre`te, il s’agit de les de´terminer a` partir de la connaissance que l’on a a priori du
syste`me. Pour estimer ces parame`tres, il est possible de se re´fe´rer a` la litte´rature130,131.
Une fois ces e´tapes termine´es, il est alors possible de lancer l’algorithme.
La phase de pre´diction est mene´e a` bien a` l’aide du mode`le dynamique ainsi que des re´glages
inhe´rents a` la matrice Q. La phase de correction intervient lorsque le vecteur des mesures est
disponible. Le gain de Kalman est calcule´ graˆce au mode`le d’observation et aux re´glages inhe´rents
a` la matrice R. Celui-ci sert de gain proportionnel applique´ a` l’erreur entre la mesure re´elle et la
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Algorithm 1 Algorithme du filtre de Kalman e´tendu
Initialisation :
k = 0;
xˆ0 = E[x0] Etat initial
P0 = E[(x0− xˆ0)(x0− xˆ0)T ] Covariance initiale
(2.23)
(2.24)
Pour k ∈ {1, ...,∞}
k = k+1;
Pre´diction :
xˆ−k = f (xˆk−1,uk−1) Etat estime´ pre´dit
P−k = J f (xˆ
−
k )Pk−1J f (xˆ
−
k )
T +Q Covariance estime´e pre´dite
(2.25)
(2.26)
Correction :
xˆk = xˆk−1+Kk(yk− yˆk) Etat estime´ corrige´
Pk = (I−KkJh(xˆ−k ))Pk−1 Covariance estime´e corrige´e
yˆk = h(xˆ−k ) Mesure estime´e
Sk = Jh(xˆ−k )Pk−1Jh(xˆ
−
k )
T +R Covariance de l’innovation
Kk = Pk−1Jh(xˆ−k )
TS−1k Gain de Kalman
(2.27)
(2.28)
(2.29)
(2.30)
(2.31)
avec
J f =

∂ f1
∂x1
∂ f1
∂x2 . . .
∂ f1
∂xm
...
. . .
...
∂ fm
∂x1
∂ fm
∂x2 . . .
∂ fm
∂xm
 Jacobienne de la fonction f
Jh =

∂h1
∂x1
∂h1
∂x2 . . .
∂h1
∂xm
...
. . .
...
∂hn
∂x1
∂hn
∂x2 . . .
∂hn
∂xm
 Jacobienne de la fonction h
(2.32)
(2.33)
mesure estime´e. Enfin, il est a` noter que pour le cas du EKF la non line´arite´ est surmonte´e graˆce
a` un proce´de´ de line´arisation des fonctions f et h a` l’ordre 1, par le calcul de leur jacobienne
respective J f et Jh.
Cette section a de´crit la me´thodologie classique de re´solution du proble`me d’observation a` l’aide
du filtre de Kalman e´tendu. La litte´rature mentionne e´galement en grande quantite´ des variantes du
filtre en vue d’en optimiser les performances pour des cas particuliers, qu’il s’agisse de la pre´cision
des estimations ou du temps de calcul. Il est question ici d’en citer une, qui peut eˆtre utile au cadre
applicatif de ce travail de the`se, celle-ci concerne la re´duction du temps de calcul.
Le temps de calcul pour l’application d’un filtre de Kalman est relativement faible dans le cas ou`
peu de variables sont utilise´es. Toutefois, certains cas applicatifs ne´cessitent de fusionner des
donne´es fournissant une information partielle ou peu fiable issue de plusieurs capteurs. Dans ce
cas la complexite´ algorithmique croıˆt en fonction de la dimension du vecteur des mesures, pouvant
induire des temps de calculs importants, notamment durant l’e´tape d’inversion de la matrice de
covariance de l’innovation pour le calcul du gain de Kalman (voir Eq.2.31). Plusieurs solutions
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pour ge´rer la fusion de donne´es multi-capteurs sont donne´es dans la litte´rature132, dont deux sont
de´crites ici.
La premie`re solution consiste utiliser un filtrage de´centralise´133. Le filtre Kalman standard est divise´
en un ou plusieurs filtres locaux de´die´s aux capteurs et un filtre maıˆtre. Sur le plan ope´rationnel,
les filtres locaux fonctionnent en paralle`le et leurs solutions sont pe´riodiquement fusionne´es par le
filtre maıˆtre, ce qui donne une solution globale. Le re´sultat final est que la charge de calcul peut
eˆtre conside´rablement re´duite par cette technique. Les re´sultats peuvent toutefois eˆtre localement
sous-optimaux, mais globalement optimaux.
La seconde solution pour re´duire le temps de calcul peut eˆtre d’utiliser une logique floue134. Le
principe est assez intuitif, et consiste a` ponde´rer la valeur estime´e des informations fournies par
les diffe´rents capteurs. Ainsi un choix peut eˆtre fait notamment sur les capteurs qui seront utilise´s
a` l’ite´ration suivante pour l’estimation.
Ces deux techniques peuvent e´galement eˆtre utilise´es simultane´ment.
2.5/ Conclusion
Ce chapitre pre´sente un e´tat de l’art des principales the´matiques qui seront utiles a` cette the`se. La
spectroscopie d’impe´dance, la tomographie et l’observation d’e´tat ont e´te´ aborde´es.
La spectroscopie d’impe´dance e´lectrique s’attache a` la caracte´risation de cellules et peut eˆtre
applique´e pour de´finir les proprie´te´s de cellules individuelles en temps re´el circulant dans une puce
fluidique.
La tomographie d’impe´dance e´lectrique a pour finalite´ de reconstruire une image de la re´sistivite´
d’un milieu. Elle permet donc de de´finir la position d’objets posse´dant une re´sistivite´ diffe´rente de
celle du milieu, ce qui correspond au besoin de de´tection de position. Cependant, contrairement a`
la spectroscopie d’impe´dance e´lectrique, elle n’est a` ce jour pas utilise´e dans le micromonde. De
plus, elle est base´e sur des mesures effectue´es sur un grand nombre d’e´lectrodes, a` diffe´rentes
fre´quences. Elle n’est donc pas directement applicable pour la mesure en temps re´el de position. Il
convient de noter que cette approche utilise des techniques de fusion de donne´es pour l’estimation.
Enfin, les techniques classiques de fusion de donne´es ont e´te´ aborde´es. En particulier les filtres
de Kalman, largement utilise´s en tomographie d’impe´dance, ont e´te´ pre´sente´s pour des syste`mes
non line´aires a` temps discret.
En re´sume´, la litte´rature concernant les trois the´matiques aborde´es apporte :
— des outils me´thodologiques et techniques pour la conception de puces microfluidiques qui
pourront eˆtre issus des travaux portant sur la spectroscopie d’impe´dance,
— une me´thode de de´tection mise en application a` l’e´chelle macroscopique, qui pre´sente de
bonnes performances en termes de pre´cision, mais qui n’est pas en l’e´tat exploitable pour
une de´tection a` haute cadence dans des puces fluidiques,
— des connaissances sur les observateurs d’e´tat et de leur utilisation.
La mesure d’impe´dance couple´e a` un observateur d’e´tat semble donc une solution prometteuse
pour effectuer une estimation de la position d’une cellule dans une puce fluidique en temps re´el.
Nous pourrons nous appuyer sur les de´veloppements re´alise´s pour la spectroscopie d’impe´dance
et la tomographie. Cependant aucune de ces deux approches ne peut eˆtre directement applique´e.
Le reste de cette the`se a donc pour but de concevoir et fabriquer un syste`me de de´tection de
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position par mesure d’impe´dance, de le caracte´riser et d’apporter une preuve de concept de la
faisabilite´ de cette approche.

Chapitre 3
Conception et fabrication d’une
plateforme pour la de´tection de position
par impe´danceme´trie
Les chapitres pre´ce´dents ont montre´ l’opportunite´ d’utiliser des champs e´lectriques pour fournir
a` la fois un syste`me d’actionnement et une mesure locale au sein d’une puce fluidique. Dans ce
chapitre, l’objectif est de de´velopper une plateforme expe´rimentale permettant la de´tection de po-
sition en temps re´el d’objets biologiques au sein d’une puce fluidique par impe´danceme´trie. Cette
plateforme comprend a` la fois la partie capteur, au contact d’objets microme´triques, et la par-
tie instrumentation et communication avec l’ordinateur de commande qui est elle macroscopique.
Ce chapitre mettra en e´vidence les proble´matiques lie´es a` ce changement d’e´chelle. L’ensemble
des fonctionnalite´s ne´cessaires a` la re´alisation de cette de´tection de position sera pre´sente´ dans
ce chapitre, et la conception et la fabrication des diffe´rents e´le´ments, ainsi que leurs connexions
respectives, seront e´tudie´es. La plateforme de´veloppe´e devra permettre de mesurer la variation
d’impe´dance en temps re´el lie´e au passage d’une bille dans une puce fluidique. Les signaux
d’impe´dance seront ensuite traite´s au Chapitre 4, et interpre´te´s en mesure de position au Cha-
pitre 5.
3.1/ Etude fonctionnelle de la plateforme de de´tection de position par
impe´danceme´trie
Cette section a pour but de pre´senter une description fonctionnelle d’une plateforme de de´tection
de position par impe´danceme´trie. La fonction de cette plateforme est de fournir un support mate´riel
capable d’effectuer des mesures d’impe´dance reproductibles lorsqu’une particule microscopique se
trouve dans la zone de de´tection. Ces donne´es pourront ensuite eˆtre traite´es puis interpre´te´es pour
fournir une mesure de position par impe´danceme´trie dans des puces microfluidiques. Le tableau
Figure 3.1 re´sume les diffe´rentes spe´cifications fonctionnelles qui doivent eˆtre respecte´es pour
de´velopper cette plateforme.
En premier lieu, un environnement de test doit eˆtre de´fini. Cet environnement doit autant que pos-
sible eˆtre repre´sentatif des conditions de manipulation d’objets biologiques tout en permettant des
mesures simples et reproductibles en temps-re´el.
La position des particules doit pouvoir y eˆtre controˆle´e, depuis la zone d’injection et jusque dans la
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FIGURE 3.1 Diagramme de´crivant les points cle´s de de´veloppement de la plateforme expe´rimentale.
zone de de´tection. Le controˆle se situe a` plusieurs niveaux. D’une part il doit permettre d’achemi-
ner les objets sur de longues distances vers la zone de de´tection, et d’autre part il doit permettre le
positionnement d’une particule de manie`re pre´cise dans la zone de de´tection.
La plateforme doit aussi inte´grer les outils de de´tection ne´cessaires a` la de´tection de position par
impe´danceme´trie et a` l’e´talonnage de ce capteur.
Enfin, les signaux correspondants aux mesures d’impe´dance et au controˆle du syste`me devront
respectivement eˆtre envoye´s a` un PC de commande et rec¸us de ce PC.
Ce chapitre abordera donc la conception et la fabrication de l’ensemble des e´le´ments relatifs a` la
re´alisation de ces fonctionnalite´s dans les sections suivantes, comme de´taille´ dans la Figure 3.1.
3.2/ Environnement de test
Le but applicatif final de cette the`se est de fournir un outil de de´tection de position en temps re´el
de cellules biologiques, comme des lymphocytes, au sein d’une puce fluidique. Il est cependant
ne´cessaire en premier lieu de re´aliser une plateforme expe´rimentale de test ayant pour vocation
d’e´valuer la faisabilite´ d’une telle approche et d’e´tudier les performances de la de´tection de po-
sition par impe´danceme´trie. Pour ceci, il est ne´cessaire de re´aliser un grand nombre de tests
expe´rimentaux sur un syste`me re´pe´table. De manie`re a` maıˆtriser au mieux les caracte´ristiques des
objets traite´s pour re´aliser cette e´tude de performances, dans la suite de ces travaux, des billes ar-
tificielles parfaitement calibre´es seront utilise´es. Cependant, la plateforme sera conc¸ue et fabrique´e
pour une utilisation avec des cellules biologiques pour de la de´tection de position en temps re´el. La
biocompatibilite´ et l’e´quivalence de comportement avec celui d’une cellule (e´lectrique, me´canique,
re´sistance aux champs e´lectriques...) seront prises en compte. De la meˆme manie`re, pour valider
l’approche dans des conditions controˆle´es, l’environnement doit eˆtre tel que les particules arrivent
une par une devant le capteur.
Comme mentionne´ dans le chapitre pre´ce´dent, le mode`le de Morgan e´nonce qu’a` basses
fre´quences, la membrane cellulaire est e´quivalente a` une capacite´. Dans ces conditions, le com-
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portement e´lectrique d’une cellule est de type isolant. Une microbille compose´e d’un mate´riau
polyme`re, de conductivite´ tre`s faible, posse`de donc le meˆme comportement e´lectrique qu’une cel-
lule de taille identique. L’utilisation de billes artificielles est donc un choix pertinent pour des es-
sais. De plus, utiliser des billes calibre´es garantit la reproductibilite´ des mesures puisque leurs
caracte´ristiques, notamment leur taille, sont identiques, comme il est possible de le constater sur la
Figure 3.2. En conse´quence, dans ces travaux, nous utiliserons des billes isolantes en polystyre`ne.
Les billes choisies sont de la marque Estapor et ont un diame`tre 8.7 µm avec une dispersion
dimensionnelle ne´gligeable.
FIGURE 3.2 Image MEB (Microscope Electronique a` Balayage) de microbilles (microParticles GmbH).
L’environnement des billes, qu’il s’agisse du liquide de transport ou des mate´riaux formant la puce,
doit eˆtre pense´ de manie`re a` eˆtre biocompatible. Les milieux nutritifs ge´ne´ralement utilise´s pour
le transport des cellules, tels que le tampon phosphate salin, sont ge´ne´ralement compose´s en
grande partie d’eau et de sels. Le tampon phosphate salin (souvent abre´ge´ PBS, de l’anglais phos-
phate buffered saline) est une solution tampon couramment utilise´e en biochimie. Il s’agit d’un
solute´ physiologique contenant du chlorure de sodium, du phosphate disodique, du phosphate mo-
nopotassique et un peu de chlorure de potassium. En ge´ne´ral, la concentration de ces sels est
celle du corps humain (isotonicite´). Ce type de milieu sera reproduit en utilisant un me´lange d’eau
de´ionise´e et de chlorure de sodium (Na+, Cl−) comme liquide de transport. La proportion en sels
est de l’ordre de quelques grammes par litre. Cette proportion aura une influence sur certaines
mesures et sur l’actionnement, ce point sera aborde´ dans le chapitre suivant. La concentration en
billes est approximativement de 106 par millilitre, la dilution se faisant a` partir de la connaissance
de la fraction volumique de polystyre`ne contenue dans l’objet initial.
3.3/ Conception de l’actionnement de´die´ au de´placement des billes
dans la puce
Les billes contenues dans l’environnement doivent eˆtre de´place´es de manie`re controˆle´e au sein de
la puce fluidique. Plusieurs types de mouvements doivent eˆtre re´alise´s :
— des de´placements longue distance (quelques centime`tres) avec une pre´cision limite´e,
— des de´placements pre´cis et re´pe´tables au sein de la zone de mesure,
— des phases d’immobilisation.
Plusieurs principes physiques sont utilisables pour de´placer des billes. Parmi les plus cou-
rants se trouvent l’actionnement fluidique, magne´tique, optique, par ondes acoustiques, et par
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die´lectrophore`se. Comme cela a e´te´ de´crit dans le Chapitre 1, l’actionnement fluidique est par-
ticulie`rement utile pour effectuer des grands de´placements, mais la pre´cision du controˆle de po-
sition est limite´e car le fluide posse`de une inertie importante. Les champs e´lectriques, a` travers
la die´lectrophore`se, sont largement utilise´s pour le controˆle pre´cis ou l’immobilisation d’objets
dans des puces fluidiques. Cependant, le capteur de position est lui aussi base´ sur l’utilisation
de champs e´lectriques, et ainsi des couplages peuvent apparaitre. Une solution alternative pour
la caracte´risation, de´couplant totalement l’actionnement et la mesure, sera donc e´galement pro-
pose´e. Elle sera base´e sur l’utilisation d’un micromanipulateur externe sur lequel sera fixe´ l’objet
a` de´placer. L’utilisation de cette solution sera limite´e aux premie`res caracte´risations du capteur
puisqu’elle ne´cessite de travailler en milieu ouvert.
Les sections suivantes traiteront de la conception de ces actionneurs.
3.3.1/ L’actionnement longue distance
La fonction de l’actionnement longue distance est de permettre l’injection des objets contenus dans
un milieu liquide depuis un conteneur de taille centime´trique jusque dans les canaux de la puce. Les
objets sont ge´ne´ralement, pour ce type d’application, contenus dans des seringues, elles-meˆmes
relie´es a` un pousse-seringue, dont le de´bit est re´glable, ou a` un re´gulateur de pression. Ce type de
mate´riel n’est pas assez pre´cis pour permettre un positionnement pre´cis des billes dans la puce,
mais peuvent exercer des forces suffisantes pour les acheminer jusqu’a` l’inte´rieur de la puce. Une
instrumentation conventionnelle sera donc utilise´e.
40 µm
FIGURE 3.3 Photographie au microscope optique de microbilles injecte´es dans une puce a` l’aide d’un
liquide de transport. Les billes pre´sentent une vitesse importante, ont une position longitudinale variable et
peuvent e´ventuellement s’agglome´rer ou se´dimenter.
La Figure 3.3 est une photographie sous microscope optique de la zone d’inte´reˆt d’une puce dans
laquelle sont injecte´es des microbilles transporte´es ensuite par le fluide. Celle-ci met en e´vidence
la dispersion des billes dans le canal et la ne´cessite´ d’un actionnement pre´cis pour pouvoir obtenir
des mesures a` des positions controˆle´es pour e´talonner et e´valuer le capteur de position propose´.
La vitesse des billes le long de l’axe du canal peut eˆtre de plusieurs centaines de microme`tres par
seconde, et leur position dans la section est ale´atoire.
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3.3.2/ L’actionnement pre´cis et re´pe´table par die´lectrophore`se
Comme mentionne´ dans l’e´tat de l’art du Chapitre 2, la force de die´lectrophore`se (DEP) fait
re´fe´rence au mouvement d’une particule polarisable soumise a` un champ e´lectrique non uniforme.
L’amplitude de la force de DEP de´pend de plusieurs parame`tres, mais sa porte´e est ge´ne´ralement
de l’ordre de la dizaine a` la centaine de microme`tres. Ces ordres de grandeur sont similaires a`
ceux de l’impe´danceme´trie comme il sera de´crit plus loin. De plus, les cellules sont des sphe`res
polarisables qu’il est possible d’actionner pre´cise´ment par DEP. Dans l’ensemble de ces travaux,
nous nous placerons dans des conditions telles que la DEP soit ne´gative, c’est-a`-dire que la force
est dirige´e vers les zones de plus faible gradient de champ e´lectrique.
Cette force sera utilise´e afin d’ame´liorer la re´pe´tabilite´ du positionnement des billes, les pie´ger et
controˆler pre´cise´ment leur trajectoire. Deux types de puces seront de´veloppe´s dans le cadre de ces
travaux : le premier pour la validation du concept sur la mesure de position selon une dimension,
et un second pour la mesure de position dans le plan.
3.3.2.1/ Design d’e´lectrodes pour le cas 1D
FIGURE 3.4 Sche´ma de principe illustrant la strate´gie pour la de´tection en 1D. Plusieurs billes sont
de´place´es par le fluide et passent dans la zone de de´tection, de´tection se faisant selon l’axe du canal.
L’objectif est ici de valider la de´tection dans un cas a` une dimension. Pour ce faire, des objets
sont introduits dans la puce, et la de´tection se fait selon l’axe du canal, pour plusieurs objets. Pour
ce cas les e´lectrodes d’actionnement et de mesure sont clairement dissocie´es : les e´lectrodes
d’actionnement assurent la reproductibilite´ des mesures en assurant une fonction de guidage des
billes, tandis que les e´lectrodes de mesure, situe´es en aval dans le canal, servent uniquement a`
l’obtention de signaux pour l’estimation de position (Figure 3.4).
La fonction des e´lectrodes d’actionnement est donc de positionner de manie`re re´pe´table les objets,
qui arrivent dans la puce dans des proportions et positions late´rales et verticales ale´atoires.
Pour obtenir des mesures d’impe´dance reproductibles, la position des billes dans le canal doit pou-
voir eˆtre controˆle´e. La de´tection se faisant selon l’axe du canal fluidique, il est ne´cessaire de posi-
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FIGURE 3.5 Simulation FEM a` l’aide du logiciel Comsol de l’intensite´ du champ e´lectrique dans le
microcanal lorsqu’une bille isolante est pre´sente alors que les e´lectrodes de focalisation DEP sont active´es.
(a) Vue du dessus (b) Vue perpendiculaire a` la section du canal.
tionner et guider les billes a` une position fixe dans la section du canal, perpendiculaire a` l’axe de
de´tection. A cette fin, des e´lectrodes de guidage exploitant la force de DEP peuvent eˆtre utilise´es.
Pour le cas ou` la position late´rale doit eˆtre maıˆtrise´e, le design d’e´lectrodes de´veloppe´ par l’Ecole
Polytechnique Fe´de´rale de Lausanne (EPFL) peut eˆtre exploite´73,135. Les e´lectrodes utilise´es sont
des e´lectrodes coplanaires fabrique´es au fond de chambres situe´es sur les coˆte´s du canal prin-
cipal. Les parois isolantes et le plafond du canal guident les lignes de champ e´lectrique dans le
liquide dans le canal principal et de´terminent la distribution du champ e´lectrique. Des potentiels en
opposition de phase sur les e´lectrodes ge´ne`rent une force die´lectrophore´tique ne´gative qui agit sur
les billes et les focalise vers les re´gions de faible champ e´lectrique. La Figure 3.5 montre l’intensite´
du champ e´lectrique pour une microbille localise´e entre les e´lectrodes de guidage.
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La force die´lectrophore´tique maintient les billes au centre de la largeur du canal (axe y) en raison
du gradient de champ ge´ne´re´. Dans un canal microfluidique ferme´ die´lectriquement a` l’aide d’un
substrat, le champ e´lectrique vertical est homoge`ne au centre du canal en l’absence de particule.
La pre´sence d’une particule de faible permittivite´ die´lectrique interfe`re avec le champ e´lectrique
homoge`ne vertical (axe z) ge´ne´re´ par les e´lectrodes. Le gradient de champ e´lectrique induit est
la source d’une force de die´lectrophore`se verticale qui permet le controˆle de la position des billes
selon l’axe z.
3.3.2.2/ Design d’e´lectrodes pour le cas 2D
FIGURE 3.6 Sche´ma de principe illustrant la strate´gie pour la de´tection en 2D.
L’objectif de cette section est de proposer un design d’e´lectrodes pour l’e´talonnage et la validation
d’un capteur de position dans un plan. Ce cas pre´sente plusieurs difficulte´s, notamment le fait
que la quantite´ d’informations requise pour une de´tection fiable est apriori supe´rieure au cas a`
une dimension. Dans ces travaux, la strate´gie retenue, comme illustre´ Figure 3.6 est (i) d’isoler
une bille dans la zone de mesure et (ii) de parcourir la zone de de´tection avec cette bille pour
re´aliser un grand nombre de mesures d’impe´dance dans le plan a` l’aide d’un controˆle actif. Cette
strate´gie a pour but, en plus de la de´tection, de poser les pre´misses d’un objectif plus vaste de self-
sensing, c’est a` dire d’un controˆleur inte´gre´ dans lequel actionnement et de´tection se font a` l’aide
d’e´lectrodes. Les contraintes associe´es seront discute´es dans la partie e´talonnage du capteur dans
le chapitre suivant, ainsi que dans les perspectives de ces travaux.
Les deux de´fis de l’actionnement sont donc :
— Pie´ger et isoler une bille d’e´tude, ce qui ne´cessite de pouvoir contrer les forces exerce´es
par le fluide. Les forces d’adhe´sion jouent e´galement un roˆle important puisque les billes
peuvent adhe´rer aux parois, sans possibilite´ d’eˆtre se´pare´es.
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— Controˆler de manie`re pre´cise la position d’une bille dans le plan afin d’e´talonner un capteur
par impe´danceme´trie, ce qui ne´cessite e´galement une me´thode d’actionnement spe´cifique.
Zone de 
détection
Barrière Barrière
FIGURE 3.7 Principe d’isolement d’un objet.
Isolement d’une bille Pour garantir que seule une bille sera pre´sente dans la zone de de´tection,
des e´lectrodes que l’on qualifiera de barrie`res seront inse´re´es, comme pre´sente´ Figure 3.7. Les
e´lectrodes barrie`res sont deux e´lectrodes paralle`les place´es perpendiculairement a` l’axe du canal.
La tension entre les e´lectrodes, dont l’amplitude de´pend des forces fluidiques a` contrecarrer, est
ge´ne´ralement de quelques volts pour les vitesses de fluide utilise´es (de l’ordre de 100 µm s−1).
Les potentiels sur les e´lectrodes peuvent eˆtre fixe´s en opposition de phase. La tension ainsi fixe´e
cre´e une force de DEP principalement oriente´e selon l’axe du canal et dans le sens oppose´ a` celui
de l’arrive´e de l’objet. Les forces fluidiques sont contre´es et l’objet ne peut entrer dans la zone si
une autre bille y est de´ja` situe´e pour son e´tude. Une tension de quelques Volts entre les e´lectrodes
permet de pie´ger une bille se de´plac¸ant a` une vitesse infe´rieure a` 1 mm/s, et est donc suffisante
dans ce contexte applicatif.
Pie´geage et controˆle actif d’une bille Dans un canal microfluidique, les forces inertielles du
fluide a` l’origine du de´placement des billes sont difficiles voire impossibles a` annuler de manie`re ins-
tantane´e et, de plus, en l’absence de ces forces les billes se´dimentent dans le canal. Un moyen ef-
ficace de stopper une bille dans un canal microfluidique est d’utiliser un pie`ge par die´lectrophore`se.
Ce type de pie`ge peut eˆtre active´ ou de´sactive´ instantane´ment lorsqu’un objet se trouve dans la
zone d’inte´reˆt.
Une fois l’objet pie´ge´ dans la zone d’inte´reˆt, il faut eˆtre en mesure de controˆler sa position pour
l’e´talonnage. Une configuration circulaire de 4 e´lectrodes permet de remplir ces deux fonctions
(voir Figure 3.8a).
Le mode pie`ge peut eˆtre active´ en appliquant des potentiels en opposition de phase sur les
4 e´lectrodes (voir Figure 3.8b). Un objet se trouvant dans cette zone trouve donc sa position
d’e´quilibre en ce point. Tout comme pour les e´lectrodes de centrage du cas 1D, la pre´sence d’un
objet dans la zone perturbe l’homoge´ne´ite´ du champ dans la structure. Ce type de pie`ge, en plus
de fixer la position d’une bille dans le plan, permet donc de faire varier son altitude et ainsi e´viter la
se´dimentation.
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FIGURE 3.8 Repre´sentation sche´matique de la me´thode d’actionnement utilise´e pour le de´placement d’une
bille dans le plan et le controˆle de son altitude. (a) Les parame`tres de controˆle Ux et Uy sont utilise´s pour
de´finir le potentiel sur quatre e´lectrodes, permettant un de´placement des billes par force de DEP. Une
hypothe`se de de´placement inde´pendant selon les deux axes et de line´arite´ sont faites. (b) Mode pie`ge :
l’alternance de 4 potentiels en opposition de phase permet de maintenir l’objet au centre de la zone. (c) En
mode actionnement, le minimum de champ e´lectrique peut eˆtre fixe´ dans la zone afin d’y diriger l’objet par
DEP ne´gative.
La me´thode d’actionnement pour controˆler la position d’une bille en deux dimensions est base´e
sur des travaux ante´rieurs72. 4 e´lectrodes sont utilise´es, sur lesquelles l’on fait varier l’amplitude
du potentiel. La fre´quence utilise´e est constante et ici de 1 MHz afin de limiter les phe´nome`nes de
bullage dans les puces lors de l’actionnement. Brie`vement, cela consiste a` utiliser deux variables
inde´pendantes Ux et Uy pour de´finir le potentiel applique´ sur quatre e´lectrodes comme pre´sente´
dans la Figure 3.8c. Le fait de controˆler les variablesUx etUy permet d’appliquer une force de DEP
et ainsi de de´placer l’objet selon les deux axes. La configuration des e´lectrodes ainsi que la relation
entre les tensions applique´es cre´e un puits de potentiel, posse´dant un minimum local. La force de
DEP e´tant proportionnelle au gradient du carre´ du champ e´lectrique, cette technique permet de
de´placer l’objet vers un point stable quelle que soit sa position dans la zone de controˆle. Le potentiel
Ux est applique´ sur l’e´lectrode gauche et −Ux sur l’e´lectrode droite pour de´placer la bille le long de
l’axe x. La meˆme me´thode est utilise´e pour un de´placement le long de l’axe y, en supposant qu’il
n’y a pas de couplage entre les deux axes. Cette me´thode originale de changement de variable
permet de n’utiliser que deux grandeurs suppose´es inde´pendantes pour l’actionnement des objets,
ce qui la rend tre`s simple d’imple´mentation. Une re´gulation PI (proportionnelle-inte´grale) base´e sur
une de´tection par vision peut eˆtre imple´mente´e pour compenser les erreurs de mode´lisation. Cette
de´tection externe sera utile uniquement lors des phases d’e´talonnage et ne sera pas pre´sente dans
le cadre de l’application finale de de´tection de position inte´gre´e.
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Nous avons donc ici une me´thode de controˆle actif dans le plan, par ailleurs exploitant un design
d’e´lectrodes identique a` celui de la technique de pie´geage e´voque´e plus haut.
3.3.3/ Actionnement en milieu ouvert pour le banc d’essai
Les solutions pre´sente´es ci dessus utilisant la die´lectrophore`se pour l’e´talonnage du capteur sont
se´duisantes, mais comme e´voque´es pre´ce´demment elles sont susceptibles d’induire des cou-
plages entre la mesure et l’actionnement dans le cas de la de´tection dans le plan puisque les
e´lectrodes d’actionnement et de mesure sont colocalise´es, et que les effets physiques sont iden-
tiques. Ces couplages pourront a` l’avenir eˆtre pris en compte a` l’aide d’un mode`le, et annule´s lors
des phases d’e´talonnage. Cependant, dans un premier temps, afin de mieux e´valuer leurs effets
il peut eˆtre pertinent de proposer une solution permettant de de´coupler totalement les effets d’ac-
tionnement et de mesure. Une solution alternative est propose´e ici pour un dispositif en milieu
ouvert.
Cette solution consiste a` fixer une microbille a` l’extre´mite´ d’une pointe, et a` de´placer cette dernie`re
a` l’aide d’un montage carte´sien de trois moteurs. La Figure 3.9 pre´sente cette solution.
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FIGURE 3.9 Actionnement motorise´ d’une microbille colle´e a` l’extre´mite´ d’une pointe pour la de´tection par
impe´danceme´trie : illustrations et visuels.
La me´thode permettant d’aboutir a` ce dispositif est la suivante :
— Fixation d’une pointe sur un support polyme`re
Une pointe en tungste`ne, plus couramment utilise´e pour la microe´lectronique, d’extre´mite´
aux dimensions submicrome´triques, est fixe´e sur un support (ici fabrique´ en impression 3D
laser). Le maintien se fait a` l’aide de deux vis. L’objectif de ces expe´rimentations e´tant de
donner une preuve de concept de de´tection en deux dimensions, il n’est pas ne´cessaire que
le comportement e´lectrique du syste`me compose´ de la pointe et de la bille soit rigoureuse-
ment identique a` celui d’une bille seule. Toutefois, il convient de s’assurer qu’une re´ponse
sensible peut e´galement eˆtre obtenue. Des simulations FEM, non pre´sente´es ici, montrent
que le milieu ouvert cre´e une perte de sensibilite´ d’un facteur 2 environ, mais que la pointe
n’apporte pas de changement significatif du mode`le.
— Collage de la bille sur une pointe
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Le support de la pointe et de la bille est recouvert au pre´alable de ruban adhe´sif me´tallique
afin de le rendre conducteur, et ainsi e´viter la formation d’un nuage e´lectronique dans le
microscope e´lectronique a` balayage (MEB). Il est ensuite inse´re´ dans le MEB, ainsi qu’une
plaque sur lesquelles sont disperse´es des microbilles. La pointe est mise en contact avec
l’une des billes de la plaque. Un de´poˆt de platine a` l’aide de la sonde ionique focalise´e (SIF,
FIB en anglais) permet le collage entre l’extre´mite´ de la pointe et la bille. Ces travaux ont e´te´
re´alise´s sur la plateforme µROBOTEX du laboratoire, avec le support des personnels de la
plateforme.
— Assemblage
3 moteurs (marque PI, mode`le M-112.1DG), sont assemble´s de fac¸on a` pouvoir se de´placer
selon les 3 axes. La bille et son support y sont fixe´s. Le tout est monte´ sur un chaˆssis afin
d’eˆtre situe´ proche de la zone de de´tection par impe´danceme´trie.
Une fois la pointe en approche de la zone de de´tection, l’utilisation d’un microscope permet de se
positionner finement dans la zone de de´tection. Comme illustre´ Figure 3.10, le positionnement peut
eˆtre effectue´ par visualisation directe de la position de la bille par rapport a` la zone de de´tection. Le
placement vertical quant a` lui peut par exemple eˆtre effectue´ en s’appuyant sur la faible profondeur
de champ disponible. Une fois le positionnement vertical effectue´, la zone de de´tection peut eˆtre
balaye´e a` altitude suppose´e fixe.
Zone de détection
Sphère + pointe
Electrode
FIGURE 3.10 De´placement d’une bille dans une puce fluidique ouverte avec actionnement motorise´.
3.4/ Conception de la partie de´tection de position
Le but de ce chapitre est de fournir une plateforme permettant de re´cupe´rer les signaux pour la
validation et l’e´talonnage d’un capteur de position par impe´danceme´trie. Pour ceci plusieurs types
de de´tections sont ne´cessaires :
— des e´lectrodes inte´gre´es a` la puce fluidique fournissant en temps re´el une mesure
d’impe´dance sensible a` la position d’une bille dans la puce fluidique,
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— une mesure de re´fe´rence pour l’e´talonnage de ce capteur par impe´danceme´trie, et pour la
validation de ses performances.
Cette section de´taillera la conception de ces deux types de capteurs.
3.4.1/ Electrodes inte´gre´es a` la puce fluidique pour la mesure d’impe´dance
Cas de la mesure selon une dimension Les e´lectrodes utilise´es en spectroscopie d’impe´dance
e´lectrique pre´sente´es dans le Chapitre 2 ne peuvent pas eˆtre re´utilise´es directement pour la
de´tection de position. En effet, la courbe Figure 3.11 pre´sente une simulation nume´rique de la
variation d’impe´dance induite par la pre´sence d’une bille sphe´rique isolante dans un milieu conduc-
teur. On constate que ce design d’e´lectrodes n’est pas adapte´ a` la de´tection de position en raison
de la zone de 20 µm dans laquelle l’impe´dance est presque constante. En effet, dans cette zone, la
sensibilite´ du capteur (ie la variation d’impe´dance par unite´ de longueur) est proche de ze´ro, et il est
impossible de remonter a` la position de l’objet dans cette re´gion. Ce manque de sensibilite´ au po-
sitionnement s’explique par le fait qu’en spectroscopie d’impe´dance, un de´faut de positionnement
ne doit pas avoir d’impact notable sur les mesures.
FIGURE 3.11 Simulations FEM de la variation d’impe´dance due a` la pre´sence d’une bille isolante entre deux
e´lectrodes en fonction de sa position longitudinale dans un canal microfluidique pour une ge´ome´trie
d’e´lectrodes carre´e. Les parame`tres de la simulation sont les suivants : milieu : PBS (σs = 1,6 S m−1,
εs = 80), largeur du canal : 40 µm, hauteur du canal : 20 µm, bille : bille de 8 µm de diame`tre
(σb = 10−14 S m−1, εb = 4), espacement entre les e´lectrodes : 80 µm, altitude de la bille : 10 µm (centre de
la hauteur du canal).
Dans cette section, l’objectif est de de´terminer une ge´ome´trie d’e´lectrodes pre´sentant une sensibi-
lite´ a` la position de l’objet pour la de´tection de position. Dans le cas de la de´tection de position selon
une dimension, plusieurs ge´ome´tries d’e´lectrodes sont simule´es, avec des proprie´te´s diffe´rentes :
concave ou convexe, avec des formes arrondies ou coniques. Les simulations reposent sur une
mode´lisation par e´le´ments finis a` l’aide du logiciel Comsol, et les parame`tres de la simulation sont
ceux d’un capteur conventionnel utilise´ en mesure d’impe´dance70 : milieu : PBS (σs = 1,6 S m−1,
εs = 80), largeur du canal : 40 µm, hauteur du canal : 20 µm, bille : bille de 8 µm de diame`tre
(σb = 10−14 S m−1, εb = 4), espacement entre les e´lectrodes : 80 µm, altitude de la bille : 10 µm
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Comparatif des ge´ome´tries
Ge´ometrie Nom
Sensibilite´ sur
toute la plage
du capteur
Points
d’inversion de
la pente
Sensibilite´
moyenne
(Ω/µm)
G1
(Classique)
Non 1 14.0
G2
(Retenue)
Oui 1 12.5
G3 Non 1 14.1
G4 Faible 1 13.3
G5 Oui 3 14.4
G6 Oui 1 11.6
TABLE 3.1 Comparaison des performances de diffe´rentes ge´ome´tries d’e´lectrodes pour la de´tection de
position base´e sur des mesures d’impe´dance pour le cas 1D. Le crite`re de plage de de´tection (1er crite`re)
ne tient pas compte des zones ponctuelles sans sensibilite´. La sensibilite´ moyenne correspond a` la
moyenne de la valeur absolue de la sensibilite´ entre le centre des deux e´lectrodes de mesure.
(centre de la hauteur du canal). L’objectif est ici, a` partir d’un design de capteur qui n’est pas sen-
sible a` la position dans toute sa plage de de´tection (la zone entre les e´lectrodes), de montrer qu’un
travail de conception sur la ge´ome´trie des e´lectrodes peut eˆtre effectue´ pour obtenir un capteur
de position. Six ge´ome´tries sont compare´es dans le tableau 3.1. Seul le cas pour lequel les deux
e´lectrodes sont identiques est conside´re´. Le choix des ge´ome´tries est arbitraire et porte´ sur des
formes simples (carre´, rond...), l’objectif e´tant de montrer l’utilite´ d’un travail de conception sur la
ge´ome´trie, a` travers son influence sur la sensibilite´ du capteur. Notamment, une tendance concer-
nant l’influence de la forme (concave, convexe...) des e´lectrodes sur la sensibilite´ du capteur est
recherche´e. Ce travail pourra eˆtre ame´liore´ a` l’aide d’un algorithme d’optimisation dans le futur.
Deux crite`res sont pris en compte dans le choix de la ge´ome´trie : (i) le nombre de points de sensi-
bilite´ nulle et (ii) la sensibilite´ du signal autour de la zone situe´e au milieu entre les deux e´lectrodes.
En raison de la syme´trie de la zone de de´tection, qui est compose´e de deux e´lectrodes identiques,
au moins une zone ou` laquelle la pente s’inverse, induisant un point de sensibilite´ nulle, est atten-
due au centre, entre les deux e´lectrodes. Ide´alement, il faudrait que seule cette zone pre´sente une
inversion de la pente, afin de limiter le nombre de zones peu sensibles du capteur et ainsi limiter
le risque de perte de suivi. En tant que crite`re supple´mentaire pour se´lectionner la ge´ome´trie des
e´lectrodes, la sensibilite´ moyenne devrait eˆtre maximise´e. La figure 3.12b montre les simulations
FEM de l’impe´dance mesure´e entre les e´lectrodes lorsqu’une bille circule a` l’inte´rieur du canal. Une
ge´ome´trie, G5, pre´sente 3 points de sensibilite´ nulle (voir Figure 3.12c). Elle n’est donc pas rete-
nue. Les ge´ome´tries G1, G3 et G4 ne pre´sentent aucune sensibilite´ (ou non significative) autour du
centre de la zone de de´tection du capteur (Figure 3.12d). Elles ne sont e´galement pas retenues.
Deux mode`les, G2 et G6, sont compatibles avec les crite`res mentionne´s ci-dessus. On peut par
ailleurs constater que les ge´ome´tries G2 et G6 sont de forme concave. Puisque G2 a la sensibilite´
moyenne la plus e´leve´e (Tableau 3.1), cette ge´ome´trie peut eˆtre se´lectionne´e pour une utilisation
dans un cas de figure a` une dimension.
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(a) Re´sume´ des ge´ome´tries teste´es.
(b) Variation de l’impe´dance. (c) Sensibilite´ des capteurs.
(d) Sensibilite´ des capteurs pre`s du centre.
FIGURE 3.12 Simulation de la re´ponse du capteur pour diffe´rentes ge´ome´tries d’e´lectrodes. (a) Re´sume´
des ge´ome´tries teste´es. (b) Variation de l’impe´dance en fonction de la position de la bille pour diffe´rentes
ge´ome´tries. (c) Sensibilite´ du capteur. (d) Vue agrandie autour du centre de la zone de de´tection. Les
parame`tres de simulation sont identiques a` ceux Figure 3.11.
Une fois la ge´ome´trie des e´lectrodes de´termine´e, l’influence de la position de la bille le long des
autres axes sur la mesure de l’impe´dance doit eˆtre e´tudie´e. Des simulations FEM ont e´te´ ef-
fectue´es pour analyser la variation d’impe´dance due a` la hauteur de la cellule dans le canal. Les
re´sultats sont pre´sente´s sur la Figure 3.13. Pour les billes proches de la paroi infe´rieure du canal
(z = 4.1 µm), le graphique de la de´pendance de l’impe´dance a` la position, Figure 3.13a, pre´sente
trois points ou` la sensibilite´ e´gale a` ze´ro, ce qui rend la de´tection de position plus complique´e. Pour
obtenir des mesures d’impe´dance reproductibles, la hauteur des billes doit eˆtre controˆle´e et elles
doivent eˆtre e´leve´es, d’au moins quelques microme`tres, pour assurer une bonne sensibilite´ et une
bonne forme de la variation d’impe´dance. De meˆme, les simulations FEM (non pre´sente´es dans
ce document) montrent que l’impe´dance de´pend aussi de la position late´rale des billes dans le
canal. Ce positionnement sera garanti par les e´lectrodes de centrage pre´sente´es dans la section
pre´ce´dente.
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(a) Variation de l’impe´dance. (b) Sensibilite´ du capteur.
FIGURE 3.13 Simulation de (a) la variation de l’impe´dance et (b) la sensibilite´ du capteur induite par le
passage d’une cellule de 8 µm de diame`tre dans du PBS pour la ge´ome´trie d’e´lectrode en e´toile a`
diffe´rentes altitudes dans un canal de 20 µm de haut.
(a) Mesure peu sensible. (b) Mesure tre`s sensible.
FIGURE 3.14 Visuel du dessus des e´lectrodes de de´tection pour l’estimation 2D (simulation FEM). La
multitude d’e´lectrodes (8) permet le choix d’une ou plusieurs paires sensibles a` la position de l’objet. (a)
Champ de de´placement e´lectrique pour une mesure peu influence´e par l’objet. (b) Champ de de´placement
e´lectrique pour une mesure fortement influence´e par l’objet.
Cas de la mesure dans le plan L’estimation dans le plan requiert plus d’information que pour
le cas pre´ce´demment e´tudie´ a` une dimension. Il a e´galement e´te´ constate´ que le manque de
sensibilite´ du capteur au centre de la plage de de´tection pouvait amoindrir sa fiabilite´ dans cette
zone. La solution retenue pour surmonter cette difficulte´ se base sur une analogie avec la tomogra-
phie d’impe´dance e´lectrique, et consiste a` utiliser plusieurs paires d’e´lectrodes afin d’augmenter la
quantite´ d’information recueillie. Les mesures peuvent ensuite eˆtre fusionne´es.
Pour l’estimation de position d’une cellule en milieu microfluidique, la quantite´ d’information re-
quise sous forme de mesures d’impe´dance est moindre qu’en tomographie. En effet, la totalite´ de
la re´sistivite´ du milieu n’a pas a` eˆtre reconstruite, puisque des hypothe`se sont faites : un milieu
homoge`ne dans lequel un objet aux proprie´te´s e´lectriques (et e´ventuellement ge´ome´triques) sont
connues. Le nombre de mesures doit donc eˆtre un compromis entre temps de calcul et fiabilite´.
Dans ces travaux, on conside`rera qu’un dispositif a` 8 e´lectrodes permet une de´tection avec une
fiabilite´ suffisante. Ce choix se justifie en raison du nombre de parame`tres qui dovent eˆtre es-
time´s : 3 (la position dans le plan et la conductivite´). Au besoin, seule une partie des e´lectrodes
pourra eˆtre judicieusement choisir pour la mesure, ce point sera aborde´ dans le chapitre suivant.
Un sche´ma de principe pre´sente´ Figure 3.14 illustre cette ide´e. La ge´ome´trie des e´lectrodes ne
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sera pas e´tudie´e pour ce cas. En effet, le cas de la de´tection dans le plan est plus complexe dans
le sens ou` des effets couple´s, discute´s dans la suite de cette the`se, ont lieu entre l’actionnement
par die´lectrophore`se et la mesure par impe´danceme´trie. Une bonne connaissance des couplages
et des strate´gies a` mettre en place pour combiner actionnement et mesure est donc ne´cessaire
avant de re´aliser une conception de´die´e. Cette proble´matique de´passe le cadre de cette the`se.
3.4.2/ Mesure de re´fe´rence pour l’e´talonnage
De manie`re a` pouvoir e´talonner le capteur de mesure par impe´danceme´trie, il est ne´cessaire de
disposer d’un second moyen de de´tection de position. Ce capteur doit permettre la de´tection d’une
bille de 8 microme`tres, en mouvement, au sein d’une puce fluidique. Il ne doit en aucun cas in-
terfe´rer avec la mesure d’impe´dance. Comme cela a e´te´ mentionne´ dans le Chapitre 1, une solu-
tion classique est d’utiliser des images issues de came´ras pour re´aliser cette mesure. Une came´ra
de la marque AVT, mode`le Stingray, est utilise´e dans ce but (fre´quence maximale d’acquisition :
30 ips (images par seconde), re´solution : 1032 (H) × 776 (V), taille de pixel : 4,65 µm × 4,65 µm.
Celle-ci est monte´e directement sur le microscope et associe´e a` un grandissement×10. Le champ
de vue est donc de quelques centaines de microme`tres et la taille d’un pixel de 0,465 µm.
3.5/ Fabrication des puces fluidiques et connexions pour l’alimenta-
tion et le controˆle
Les sections 3.3 et 3.4 pre´ce´dentes ont traite´ de la conception de la puce fluidique et de son
controˆle. Il convient maintenant de la fabriquer, et de connecter cette puce centime´trique, de´die´e
a` la mesure d’objets microme´triques, aux syste`mes d’alimentation et de controˆle macroscopiques
(PC, alimentation e´lectrique et fluidque, ...). C’est l’objet de cette section.
3.5.1/ Fabrication des puces fluidiques
Les puces de´crites, qui serviront a` la mise en œuvre expe´rimentale de la me´thode de de´tection,
contiennent des canaux pour l’actionnement fluidique dont les dimensions sont de l’ordre de la
dizaine de microme`tres. Elles sont e´galement pourvues d’e´lectrodes d’actionnement et de mesure,
compose´es de fines couches me´talliques (quelques centaines de nanome`tres d’e´paisseur). Une
re´solution microme´trique voire submicrome´trique est donc ne´cessaire pour un dessin pre´cis des
motifs. En conse´quence, les technologies de salle blanche seront utilise´es. Ainsi, les puces seront
fabrique´es par empilement de couches.
3.5.1.1/ Mate´riaux
Chaque mate´riau constitutif de la puce utilise´ doit eˆtre pense´ en fonction de ses proprie´te´s phy-
siques et de sa biocompatibilite´. Le verre est un bon choix de substrat notamment en raison de
sa rigidite´ et de sa transparence, facilitant ainsi l’observation des objets. Il est e´galement biocom-
patible. L’e´paisseur de 0,5 mm est standard pour ce type de wafer et suffisamment faible pour
que les inhomoge´ne´ite´s de tempe´rature ne soient pas critiques lors d’un recuit effectue´ dans de
bonnes conditions. Longueur et largeur sont quant a` elles suffisantes pour que la puce puisse
eˆtre manipule´e facilement, tout en e´tant suffisamment faibles pour que la puce ne soit pas fragile
me´caniquement et que le nombre de puces par wafer soit inte´ressant (16 puces par wafer 4”). Les
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(b) Dessin des canaux.
FIGURE 3.15 Illustration des proce´de´s de fabrication. (a) Version simplifie´e du proce´de´ de fabrication des
e´lectrodes par lift-off. Une couche me´tallique est de´pose´e sur une re´sine sacrificielle grave´e au pre´alable.
Les pistes restantes apre`s nettoyage sont situe´es la` ou` la re´sine a e´te´ grave´e et servent a` l’envoi de signaux
e´lectriques dans la puce. (b) Version simplifie´e du proce´de´ de fabrication des canaux en SU8. La re´sine
ne´gative SU8 subit une photolithographie en vue de fabriquer les canaux de transport microfluidiques.
e´lectrodes sont forme´es a` l’aide de couches de Ti/Pt (titane et platine). Le platine est choisi pour
sa biocompatibilite´, sa noblesse et sa conductivite´ et sa bonne tenue vis-a` vis de fortes tensions
e´lectriques. Il sera pre´fe´re´ a` l’or, meilleur conducteur mais qui a tendance a` se de´solidariser du
wafer sous l’effet de fortes tensions. Le titane sert de couche d’accroche au verre. Les canaux mi-
crofluidiques sont le plus souvent fabrique´s en PDMS ou en re´sine SU8. Ces deux mate´riaux ont
la particularite´ d’eˆtre transparents et biocompatibles. Le PDMS est ge´ne´ralement privile´gie´ lorsqu’il
est souhaite´ que la partie supe´rieure de la puce, qui sert a` la fermeture des canaux, soit solidaire
de ceux-ci. Dans ces travaux, la re´sine SU8, plus rigide et plus facile a` fabriquer et a` aligner avec
les e´lectrodes, sera utilise´e. Elle sera recouverte d’un capot amovible en PDMS fabrique´ par mou-
lage, ce qui facilite la proce´dure de nettoyage des puces en cas de contamination ou bouchage des
canaux.
3.5.1.2/ Proce´de´s de fabrication des puces fluidiques
Cette section re´sume les principales e´tapes de fabrication des puces fluidiques. Ces e´tapes sont
base´es sur les proce´de´s de microfabrication en salle blanche introduits dans le Chapitre 1. Les
proce´de´s de fabrication complets des e´lectrodes et du canal microfluidique sont de´taille´s Annexe A,
et re´sume´s a` titre illustratif ci-dessous Fig. 3.15.
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Fabrication des e´lectrodes Fig. 3.15a pre´sente le proce´de´ pour le dessin des e´lectrodes,
nomme´ lift-off. Il permet le dessin des e´lectrodes, (15 nm Ti / 120 nm Pt) dans le cas pre´sent.
Ce proce´de´ standard est pre´fe´re´ a` d’autres comme la gravure humide pour la qualite´ des motifs
qu’il est possible d’obtenir.
1. I→II Enduction
La premie`re e´tape consiste a` de´poser une couche de 1 µm environ de re´sine. La re´sine est
ensuite solidifie´e lors d’un premier recuit.
2. II→III Insolation
Dans l’e´tape suivante, elle est insole´e de manie`re se´lective par ultra-violets a` l’aide d’un
masque monte´ sur un insolateur.
3. III→IV Re´ve´lation
Un second recuit permet la polyme´risation de la re´sine, a` la suite de quoi celle-ci est de
nouveau insole´e afin d’inverser son comportement. La re´sine, initialement positive, devient
ne´gative et de ce fait les zones initialement insole´es ne seront pas dissoutes durant l’e´tape
suivante : la re´ve´lation. Le wafer est plonge´ dans un solvant re´ve´lateur qui dissout la re´sine
non polyme´rise´e. Enfin le wafer est nettoye´ puis se´che´ afin d’e´liminer les re´sidus de solvant.
4. IV→V Pulve´risation
L’inte´reˆt de la re´sine inversible re´side dans le fait qu’il est possible de de´poser des e´paisseurs
faibles de par leur faible viscosite´, et que les flancs de la re´sine une fois grave´e sont ren-
trants, comme illustre´ Fig. 3.16. Ainsi la matie`re me´tallique de´pose´e dans les cavite´s grave´es
de la re´sine n’est pas solidaire de celle de´pose´e sur la re´sine, e´vitant un arrachement de
matie`re lorsque la re´sine est retire´e. Les couches me´talliques de Ti/Pt sont ensuite de´pose´es,
pre´ce´de´es d’un e´ventuel plasma O2 pour e´liminer d’e´ventuels re´sidus de re´sine ou autres im-
purete´s en vue d’ame´liorer l’adhe´rence entre le wafer et le me´tal de´pose´. Les deux mate´riaux
sont de´pose´s successivement sur l’inte´gralite´ du wafer, dans le cas pre´sent par pulve´risation
cathodique.
FIGURE 3.16 Illustration de l’orientation des flancs d’une re´sine inversible apre`s gravure pour le cas d’un
proce´de´ de lift-off. Les flancs rentrants permettent de dissocier la matie`re de´pose´e par re´gion : zones
grave´es et zones non grave´es de la re´sine.
5. V→VI Nettoyage
Une fois les me´taux de´pose´s, le wafer est plonge´ dans un bain de dissolvant tel que l’ace´tone,
dans lequel la re´sine sacrificielle est dissoute. Seul le me´tal de´pose´ directement sur le wafer,
la` ou` la re´sine a e´te´ grave´e au pre´alable, est toujours pre´sent. Les e´lectrodes sont alors
dessine´es. Le wafer est a` nouveau nettoye´ au plasma pour e´liminer les re´sidus de re´sine.
Fabrication des canaux Par la suite, des canaux de SU8 de 20 µm d’e´paisseur doivent eˆtre
fabrique´s, correctement positionne´s par rapport aux e´lectrodes (pre´cision de 1 µm). Les diffe´rentes
e´tapes, similaires a` celles du lift-off, sont illustre´es Fig. 3.15b.
1. I→II Enduction
20 µm de re´sine sont de´pose´s par enduction centrifuge.
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2. II→III Insolation
La re´sine, ne´gative, est ensuite insole´e de manie`re se´lective la` ou` il est souhaite´ que la
matie`re reste, a` l’aide d’un masque monte´ sur l’insolateur. Une plaque spe´cialement conc¸ue
pour une utilisation avec des re´sines SU8 est monte´e sous la lampe afin d’ame´liorer la droi-
ture des flancs des canaux. Contrairement a` la phase de fabrication des e´lectrodes, ne
ne´cessitant qu’un positionnement grossier sur le wafer, le masque doit ici eˆtre positionne´
avec pre´cision afin de garantir le positionnement des canaux vis-a`-vis des e´lectrodes. L’inso-
lateur utilise´ posse`de e´galement une fonction d’aligneur. L’alignement est fait manuellement
a` l’aide de croix dessine´es aux extre´mite´s du masque, qui doivent eˆtre positionne´es vis-a`-
vis de motifs dessine´s lors du dessin de la couche me´tallique. Il est possible d’obtenir une
pre´cision de positionnement submicrome´trique si l’ope´ration est effectue´e par un ope´rateur
expe´rimente´.
3. III→IV Re´ve´lation
La re´sine est ensuite recuite et nettoye´e de manie`re similaire a` celle pre´cise´e dans le proce´de´
du lift-off. Seuls les parame`tres changent (se re´fe´rer a` l’annexe page 152 pour les de´tails
des proce´de´s). La re´sine non insole´e est ensuite dissoute et un plasma est effectue´ pour le
nettoyage final.
Fabrication du capot Afin de pouvoir sceller herme´tiquement la puce et ainsi pouvoir y injecter
un fluide et les billes de test, un capot en PDMS (polydime´thylsiloxane) est fabrique´ afin d’eˆtre
presse´ me´caniquement sur la couche de SU8 (se re´fe´rer a` la Figure 3.26 page 69 dans la section
suivante pour un visuel). La pie`ce en PDMS posse`de une ge´ome´trie rectangulaire, dans laquelle
deux cylindres sont extrude´s pour permettre l’acheminement du fluide. Afin de ne pas risquer de
boucher les canaux fluidiques, les cylindres extrude´s doivent eˆtre de dimensions supe´rieures a`
celles de l’entre´e et de la sortie du canal (dans le cas inverse, la largeur importante de l’entre´e et
de la sortie font que le PDMS a tendance a` fle´chir lors de l’application de la pression me´canique).
Cette pie`ce est fabrique´e par moulage. Un moule en PMMA a e´te´ utilise´ dans le cadre de ces
travaux. L’inte´reˆt d’utiliser ce mate´riau est qu’il est simple de se le procurer avec d’excellents e´tats
de surface. En effet les canaux que le PDMS doit fermer ont des dimensions de l’ordre de la di-
zaine de microme`tres. Or une pie`ce me´tallique usine´e par des me´thodes traditionnelles (fraisage...)
posse`de une rugosite´ arithme´tique dont l’ordre de grandeur est e´gal ou supe´rieur a` cette valeur.
La faible rugosite´ du PMMA quant a` elle ne cre´era pas d’irre´gularite´s au niveau de la surface du
PDMS, ainsi il n’y a pas de risque de boucher le canal microfluidique.
Afin de cre´er le moule, trois pie`ces de PMMA sont superpose´es. La premie`re sert de base, et sa
surface supe´rieure n’a pas e´te´ usine´e afin de conserver l’e´tat de la surface. Seuls des perc¸ages
non traversants sont effectue´s afin d’y inse´rer des goupilles, qui serviront a` modeler les cylindres
pour l’arrive´e du liquide. La deuxie`me pie`ce sert a` donner son volume au moule. Enfin, la troisie`me
sert a` e´taler une couche large et fine au dessus de la ge´ome´trie du capot, afin de de´porter les effets
de bord et ainsi conserver une surface plane au niveau du capot. Une seconde solution consiste
a` fermer le moule en ne laissant que des interstices pour l’injection du mate´riau. La plane´ite´ de la
surface supe´rieure du capot sera ame´liore´e, mais cette configuration empeˆche souvent l’e´vacuation
d’une bulle forme´e lors de l’injection. Les trois pie`ces de PMMA sont solidarise´es par pression
me´canique a` l’aide de vis et e´crous. Du ruban adhe´sif et place´ tout autour du moule afin de limiter
les fuites de PDMS par les interstices entre les pie`ces du moule. Le moule est alors termine´ (voir
Fig 3.17).
Pour la fabrication du capot, une base et un durcisseur sont me´lange´s dans des proportions 10 :1.
Ce me´lange, tre`s visqueux, doit eˆtre place´ dans une cloche a` vide afin de retirer les bulles d’air
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forme´es lors du me´lange. Il est ensuite place´ dans le moule, suivi d’un second de´gazage si des
bulles se sont forme´es. Un recuit doit ensuite eˆtre effectue´. Afin de ne pas de´former le moule ni le
ruban adhe´sif, le recuit est fait a` une tempe´rature de 50◦C pendant 3 heures environ.
Une fois le recuit termine´ et le capot refroidi, celui-ci est retire´ du moule. Le surplus de matie`re
place´ pour assurer la plane´ite´ est retire´ au cutter.
FIGURE 3.17 Moule servant a` la fabrication de 4 capots. Des pie`ces de PMMA et des goupilles sont
assemble´es pour former le moule dans lequel le PDMS sera injecte´.
Puces fabrique´es Dans le cadre de cette the`se plusieurs puces fluidiques permettant de valider
le concept de la de´tection de position par impe´danceme´trie ont e´te´ de´veloppe´es. Ce paragraphe a
pour but de pre´senter certaines de ces re´alisations les plus repre´sentatives.
FIGURE 3.18 Visuel ge´ne´ral d’une puce fluidique pour la de´tection de position.
Un visuel global d’une puce de´veloppe´e est donne´ Figure 3.18. Les puces sont compose´es du sup-
port, de la couche d’e´lectrodes et du canal microfluidique. Le support est forme´ a` partir d’un wafer
de verre de´coupe´ a` la scie a` pointe diamant. Ses dimensions sont de 20 mm x 15 mm x 0,5 mm. 2
range´es de 15 pads par pas de 1 mm sont situe´es a` l’extre´mite´ de la puce. Certains de ces pads
sont relie´s e´lectriquement a` des e´lectrodes situe´es proche du centre de la puce, et qui serviront
a` l’envoi et la re´cupe´ration de signaux pour la mesure et l’actionnement. Un canal microfluidique
traverse la puce. Celui-ci sert a` l’acheminement des objets dans la zone dite zone de controˆle,
c’est a` dire la` ou` les objets sont actionne´s et/ou la` ou` des mesures sont effectue´es. Enfin, les
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puces sont ferme´es herme´tiquement a` l’aide du capot en PDMS (polydime´thylsiloxane). Ce capot
rectangulaire recouvre la puce et posse`de deux cylindres au niveau de l’entre´e et de l’a sortie per-
mettant l’arrive´e du fluide et des billes. Les dimensions des puces et le positionnement des pads
et des entre´es fluidiques sont identiques a` ceux des puces de´veloppe´es a` l’EPFL afin d’assurer la
compatibilite´ avec la plateforme de l’e´tablissement partenaire.
Comme cela a e´te´ de´crit pre´ce´demment, ces puces posse`dent plusieurs e´le´ments caracte´ristiques,
tels que les e´lectrodes de centrage pour assurer un positionnement re´pe´table dans le cas de la me-
sure selon une dimension (Figure 3.19), des e´lectrodes barrie`res pour conserver une bille unique
dans la zone d’inte´reˆt (Figure 3.20), ou des e´lectrodes de de´tection dans le cas de la mesure dans
le plan (Figure 3.21).
100 µm
FIGURE 3.19 Visuel des e´lectrodes de centrage.
40 µm
Sens du
fluide
FIGURE 3.20 Photographie des e´lectrodes barrie`re en utilisation. La force de DEP ge´ne´re´e lors de
l’application d’une tension alternative empeˆche un objet porte´ par le liquide de transport de les traverser.
Un exemple de puce fluidique destine´e a` se rapprocher du dispositif final dans lequel il serait
possible d’effectuer le controˆle en boucle ferme´e de la position de la bille a` l’aide d’une technologie
inte´gre´e couplant actionnement par DEP et estimation de position par mesure d’impe´dance est
donne´ Figure 3.22. A l’inte´rieur de la puce, 8 e´lectrodes sont dispose´es en re´pe´tition circulaire dans
la zone de mesure, au centre du cercle de re´sine. Le cercle dessine´ dans le canal a un diame`tre de
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FIGURE 3.21 Visuel du dessus des e´lectrodes de de´tection pour l’estimation de position dans le plan. La
multitude d’e´lectrodes (8) permet le choix d’une ou plusieurs paires sensibles a` la position de l’objet.
70 µm, et la distance entre 2 e´lectrodes syme´triques est approximativement de 50 µm . Deux paires
d’e´lectrodes barrie`res sont place´es respectivement en amont et en aval de la zone de controˆle.
Les e´lectrodes barrie`res sont utilise´es afin d’isoler un objet. En effet, comme mentionne´ plus haut,
en raison de l’inertie inhe´rente du fluide, il est difficile de pouvoir arreˆter instantane´ment le mou-
vement des billes dans le canal. Les e´lectrodes barrie`res peuvent eˆtre active´es lorsqu’une bille a
passe´ ces barrie`res, et appliqueront une force de DEP suffisante pour empeˆcher un autre bille de
passer. Une fois l’objet pre´sent dans la zone de de´tection, 4 des 8 e´lectrodes centrales assurent
le pie´geage de l’objet. Le pie`ge permet simultane´ment de maintenir la bille au centre de la zone
de controˆle tout en l’empeˆchant de se´dimenter. Le pie`ge, tout comme les e´lectrodes barrie`res,
est active´ jusqu’a` ce que le mouvement du fluide dans la puce soit stoppe´. A ce stade, une bille
isole´e se trouve au centre de la zone de controˆle et est preˆte a` eˆtre utilise´e pour obtenir le mode`le
d’observation. La mise en situation initiale est alors effectue´e. Une fois l’objet isole´, les e´lectrodes
centrales peuvent alternativement assurer les fonctions souhaite´es pour l’actionnement et la me-
sure dans la zone de controˆle. Le mode`le d’observation (e´talonnage du capteur) pourra eˆtre obtenu
en de´plac¸ant l’objet dans la zone de mesure et en effectuant les mesures d’impe´dance souhaite´es.
Les quatre e´lectrodes pre´ce´demment utilise´es pour le pie´geage peuvent cette fois-ci eˆtre utilise´es
pour le controˆle actif de position. Elles permettent de de´placer dans le plan l’objet. Associe´es a` une
correction graˆce a` des mesures de position par vision, il est possible d’atteindre toutes les positions
souhaite´es dans la zone de controˆle. Une fois la position souhaite´e atteinte, les e´lectrodes peuvent
eˆtre utilise´es en mode mesure.
3.5.2/ Alimentation, controˆle et connexion des puces
Les puces fabrique´es doivent maintenant eˆtre alimente´es et connecte´es (alimentation fluidique,
e´lectrique, mesure d’impe´dance, ...). Cette section de´crira dans un premier temps l’ensemble des
appareils d’alimentation et de mesure, puis traitera de leur connexion avec la puce fluidique.
3.5.2.1/ Alimentation pour l’actionnement
L’instrumentation pour l’actionnement comprend :
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FIGURE 3.22 Photographie de la puce pour la de´tection 2D. Les e´lectrodes autour de la zone de controˆle
pie`gent un objet puis peuvent alternativement servir pour l’actionnement par DEP et la mesure
d’impe´dance a` l’aide du routeur de signaux. Les e´lectrodes barrie`re ont pour fonction d’empeˆcher un autre
objet de pe´ne´trer dans la zone de controˆle.
— l’alimentation et le controˆle fluidique,
— l’alimentation et le controˆle e´lectrique.
Un sche´ma illustratif de l’instrumentation pour l’actionnement au sein d’une puce fluidique est
donne´ Figure 3.23.
L’actionnement longue distance est fait par actionnement fluidique. Le de´placement du fluide est
controˆle´ a` l’aide d’un re´gulateur de pression mode`le OB1 de la marque Elveflow. Il est muni de
quatre sorties pouvant chacune appliquer une pression diffe´rentielle de 2 bars. Compte tenu de
la re´sistance fluidique des puces (de l’ordre de 1012 Pa.s.m−3 si les canaux sont remplis d’air,
1015 Pa.s.m−3 s’il s’agit d’eau), une pression de 2 bars est suffisante pour remplir rapidement les
tuyaux et ensuite faire transiter les objets dans la puce. La vitesse des objets dans la puce peut
eˆtre estime´e a` partir de la connaissance de la pression applique´e et de la re´sistance fluidique du
canal.
Le controˆle pre´cis des billes est effectue´ par die´lectrophore`se a` l’aide d’e´lectrodes. Ceci ne´cessite
plusieurs ge´ne´rateurs de signaux alternatifs afin d’appliquer une force de DEP. Le nombre de po-
tentiels qui doivent eˆtre fixe´s de´pend du type de dispositif expe´rimental. De nombreuses fonction-
66 CHAPITRE 3. CONCEPTION ET FABRICATION POUR LA MESURE D’IMPE´DANCE
Régulateur de pression
(4x) 0 → 2 bars
Mélange liquide + échantillons
Puce
Multiplieur de tension Générateur 
1,5 Vp, 0 Hz → 500 kHz
Générateur DC
(8x) Consigne -10 V → 10 V
Actionnement 
local
Actionnement 
longue distance
GUI (C++)
Signaux AC
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FIGURE 3.23 Instrumentation pour l’actionnement dans une puce fluidique. Les objets sont achemine´s
jusqu’a` la zone de de´tection par actionnement fluidique, ou` un controˆle plus fin peut eˆtre exerce´ par DEP en
utilisant les e´lectrodes en association avec l’instrumentation e´lectrique (certaines images du sche´ma ont
e´te´ emprunte´es a` l’entreprise Elveflow, distributeur de re´gulateurs de pression).
nalite´s de guidage et des strate´gies complexes de controˆle e´tant attendues, un ge´ne´rateur 8 voies
de signaux alternatifs a` tension modulable a e´te´ de´veloppe´. Il est compose´ des e´le´ments suivants :
— une carte de multiplication de signaux de´veloppe´e en interne ;
— un ge´ne´ration de signaux DC 8 voies NI-BNC-2110 de chez National Instruments ;
— un ge´ne´rateur alternatif.
D’une part, un signal dont la tension V acin est fixe´e est ge´ne´re´ par le ge´ne´rateur alternatif. D’autre
part, des tensions continues dont l’amplitude V dc,iin , pour i allant de 1 a` 8, sont ge´ne´re´es au niveau
de la carte NI controˆle´e par l’ordinateur. Pour chacune des 8 voies, la tension de consigneV dc,iin est
multiplie´e a` la tension alternative fixe V acin , permettant ainsi de piloter inde´pendamment 8 tensions
analogiques AC selon la relation V ac,iout = V acin × V dc,iin .
3.5.2.2/ Instrumentation pour la mesure par impe´danceme´trie
Diverses contraintes d’ordre technique sont a` conside´rer pour la mesure d’impe´dance :
— il est ne´cessaire de filtrer le bruit de mesure,
— les signaux e´lectriques doivent rester suffisamment faibles et de courte dure´e afin de ne pas
endommager les objets biologiques,
— l’appareil doit eˆtre suffisamment sensible pour mesurer des signaux de faible amplitude,
— l’appareil doit eˆtre en mesure d’injecter un signal AC a` la fre´quence souhaite´e.
A ces contraintes courantes viennent s’ajouter des contraintes lie´es au caracte`re temps-re´el des
expe´rimentations pre´vues. En effet, l’objectif global de ces travaux de the`se, comme e´nonce´ en
introduction, est de fournir une estimation de la position de cellules par l’interme´diaire de mesures
d’impe´dance et d’inte´grer cette estimation dans une boucle de re´gulation. La mesure en temps-re´el
est donc un aspect essentiel de ces recherches, qui ne´cessite une attention particulie`re puisqu’il
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n’est pas traite´ dans la majorite´ des travaux de spectroscopie d’impe´dance e´lectrique, fournissant
des re´sultats purement statistiques.
FIGURE 3.24 Principe d’utilisation de l’impe´danceme`tre associe´ au trans-impe´dance (image emprunte´e a`
l’entreprise Zurich Instruments, fournisseur du mate´riel).
L’appareil retenu apre`s comparatif est le HF2IS de chez Zurich Instruments, associe´ a` un trans-
impe´dance HF2TA. Le principe d’utilisation de ces appareils est illustre´ Fig. 3.24.
Le HF2IS ge´ne`re une tension d’excitation Uout directement injecte´e dans le syste`me e´tudie´. Cette
tension induit un courant Iin, qui passe a` travers le trans-impe´dance. Celui-ci retourne en sortie
une tension Uin e´tant une image du courant circulant, avec un gain connu GTI . Cette tension est
renvoye´e vers une entre´e du HF2IS pour eˆtre mesure´e. L’impe´dance du syste`me est e´value´e en
calculant l’expression :
Z =
Uout
Iin
=
Uout
GTI.Uin
, (3.1)
Ce type d’appareil est couramment utilise´ en spectroscopie d’impe´dance e´lectrique et posse`de la
sensibilite´ requise pour la mesure d’impe´dance dans les conditions expe´rimentales spe´cifie´es. Il
permet e´galement l’utilisation d’une large gamme de fre´quences de signaux d’excitation.
Les mesures devant eˆtre a` terme exploite´es en ligne, il est souhaitable que l’appareil soit muni d’un
dispositif de filtrage en temps-re´el, et non en post-traitement. Le HF2IS est muni d’un amplificateur
a` de´tection synchrone (aussi connu sous sa de´nomination anglophone  Lock-in amplifer ). Graˆce
a` cette fonctionnalite´, le signal est amplifie´ en entre´e, puis multiplie´ avec celui de la porteuse d’un
oscillateur interne. Un filtre passe-bas, de fre´quence de coupure variable, permet alors de re´aliser
l’inte´gration. L’amplificateur a` de´tection synchrone permet donc d’extraire des signaux de faible
amplitude, mais a` bande e´troite, noye´s dans du bruit important.
La constante de temps du filtre passe-bas de l’amplificateur a` de´tection synchrone peut eˆtre re´duite
jusqu’a` pouvoir obtenir une fre´quence d’e´chantillonnage de 210 x 106 Hz. Il dispose e´galement
d’un module temps-re´el pouvant lancer une boucle de calcul a` la fre´quence de 10 kHz, et de sorties
analogiques qu’il est e´ventuellement possible de relier a` un appareil pouvant effectuer un traitement
plus rapide (carte PCI, dSPACE...). L’impe´danceme`tre posse`de donc les spe´cificite´s requises pour
la mesure temps-re´el.
3.5.2.3/ La vision
Dans cette plateforme, la vision est utilise´e afin de fournir des mesures servant de re´fe´rence pour
l’e´talonnage de capteurs par impe´danceme´trie, ainsi que pour fournir une re´fe´rence ne´cessaire a`
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l’e´valuation des performances des capteurs de´veloppe´s. Deux e´tapes sont ne´cessaires pour fournir
cette re´fe´rence : e´talonner la came´ra et de´terminer la position de l’objet dans l’image de la came´ra.
L’e´talonnage de la came´ra consiste a` de´terminer la matrice de passage entre un point dans le
repe`re de la came´ra (un pixel) et un point dans un re´fe´rentiel de´fini au pre´alable dans la puce
fluidique. Une fois l’objet de´tecte´ dans le repe`re de la came´ra, cette matrice de passage permet
alors de connaıˆtre la position de l’objet dans le repe`re de la puce. Ces e´tapes sont re´alise´es a`
l’aide de librairies de traitement d’image : OpenCV (Open source computer vision) et ViSP (Visual
Servoing Platform), cette dernie`re exploitant elle-meˆme OpenCV.
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FIGURE 3.25 Visuel d’une puce associe´ a` une illustration de la de´tection pour l’e´talonnage (le de´faut
d’orientation sur l’image pre´sente´e a e´te´ volontairement exage´re´).
La Figure 3.25 illustre le traitement effectue´ pour l’e´talonnage de la came´ra. Le repe`re objet est
orthogonal et de´fini en unite´s me´triques, il a pour centre le centre de la zone de de´tection (dans le
cas pre´sent, le centre du cercle de re´sine) et a pour vecteur des abscisses un vecteur paralle`le a`
une bordure de canal. 3 mesures par vision permettent l’e´talonnage de la came´ra :
— La mesure de l’origine du repe`re bille,
dans le cas pre´sent le point au centre du cercle. Cela permet de connaıˆtre en pixel la trans-
lation entre les deux repe`res.
— La mesure de l’orientation du repe`re bille,
ici de l’angle de l’axe du canal, θ. Elle permet de connaıˆtre la rotation entre les deux repe`res.
— La mesure d’une distance connue,
par exemple la largeur du canal. Elle permet d’identifier le facteur d’e´chelle, c’est a` dire le
ratio entre une distance dans le syste`me me´trique et en nombre de pixels.
L’ensemble de ces donne´es permet de de´finir la relation liant les coordonne´es mesure´es dans le
repe`re came´ra aux coordonne´es dans le repe`re objet :
[
xo
yo
]
= SF.
[
cos(θ) sin(θ)
−sin(θ) cos(θ)
]
.
([
xcam
−ycam
]
−
[
T xcam
T ycam
])
(3.2)
avec SF =
M
N
le facteur d’e´chelle, et T xcam et T
y
cam les translations selon les deux axes en pixels
vers l’origine du repe`re objet. −ycam est utilise´ afin de rendre le repe`re came´ra direct. Une fois
l’e´talonnage effectue´, il faut de´terminer la position des billes. Le tracking pre´sente un temps d’ini-
tialisation important, ce qui pre´sente un inconve´nient en raison de la difficulte´ d’arreˆter les billes.
La de´tection sera donc privile´gie´e. Parmi les diffe´rentes me´thodes existantes pouvant s’ave´rer
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inte´ressantes, on peut notamment citer la de´tection de cercle pre´ce´de´e d’un traitement de l’image,
ou encore la correspondance de mode`le (template matching). Cette dernie`re consiste a` utiliser
une image de re´fe´rence, en l’occurrence une photographie d’une bille, et de calculer dans l’image
la corre´lation entre une zone et l’image de re´fe´rence. Le lieu sur lequel la correspondance est maxi-
male est retenu comme e´tant la position de l’objet recherche´. Cette dernie`re technique sera rete-
nue et utilise´e dans la re´gion d’inte´reˆt (ROI), notamment pour son efficacite´ malgre´ des contrastes
assez faibles dans les images. Plus de de´tails sont disponibles dans la litte´rature concernant la
correspondance de mode`le, et la de´tection de manie`re ge´ne´rale136.
3.5.2.4/ Le World-to-Chip : connexions e´lectriques et fluidiques
Les puces e´tant fabrique´es, les connexions entre la puce de´die´e a` la manipulation d’objets mi-
crome´triques et l’instrumentation de taille macroscopique de´crite pre´ce´demment doivent eˆtre faites.
Il s’agit du World-to-Chip. Un visuel CAO de la puce et du World-to-Chip, fortement inspire´ du de-
sign de´veloppe´ a` l’EPFL, est donne´ Figure 3.26.
FIGURE 3.26 La puce et le World-to-Chip sous diffe´rentes perspectives. Diffe´rents e´le´ments sont utilise´s
pour fixer la puce et la relier fluidiquement et e´lectriquement a` la partie instrumentation.
Au niveau du canal microfluidique, un cylindre de taille le´ge`rement infe´rieure a` la taille du cylindre
dans le PDMS a e´te´ au pre´alable fabrique´ en entre´e et sortie du canal, couramment nomme´s inlet
et outlet. La taille de ces cylindres, de l’ordre du millime`tre, rend possible un positionnement manuel
du capot sur la puce. Ceci permet de connecter le microcanal au monde exte´rieur. Une pie`ce de
PMMA est monte´e ensuite sur le capot. Ce connecteur rigide est utilise´ afin de pouvoir exercer
une pression sur le capot a` l’aide de simple vis. L’arrive´e de fluide y est relie´e par l’interme´diaire
de connecteurs filete´s. Enfin, les tuyaux sortant de ces connecteurs sont relie´s aux seringues
d’injection. Des bute´es sont place´es entre le circuit imprime´ et la pie`ce en PMMA, assurant ainsi
une certaine re´pe´tabilite´ dans la pression de contact applique´e. Cette re´pe´tabilite´ est essentielle
pour que le microcanal soit scelle´ correctement sans toutefois eˆtre bouche´, et pour pre´venir un
e´ventuel endommagement de la puce.
Concernant la partie e´lectrique, les microe´lectrodes pre´sentes sur la puce posse`dent une extre´mite´
de taille millime´trique. Cette extre´mite´ est mise en contact avec un connecteur e´lectrique souple,
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assurant un contact satisfaisant. Ce connecteur est lui-meˆme monte´ sur un circuit imprime´, muni
d’un bornier de connecteurs pouvant assurer la liaison avec la partie instrumentation.
3.6/ Acquisition temps-re´el des signaux
3.6.1/ Routage des signaux
Comme e´nonce´ en introduction, l’objectif sur le long terme est de pouvoir utiliser les e´lectrodes
du dispositif a` la fois pour l’actionnement par DEP, et pour la de´tection par impe´danceme´trie. Il a
e´galement e´te´ mentionne´ plus haut qu’utiliser plusieurs paires d’e´lectrodes permettrait potentielle-
ment d’obtenir une estimation de position plus robuste et sur une plage plus grande dans le cas de
la de´tection de position dans le plan. Cela implique donc de se munir d’un appareil permettant a` la
fois le switch entre les e´lectrodes et le switch entre les appareils pour la ge´ne´ration et la mesure
des signaux. Les spe´cifications fonctionnelles pour une telle carte sont les suivantes :
— Bascule actionnement/mesure
La carte doit se´quentiellement permettre de passer en mode actionnement et mesure. Ces
fonctions ne sont pas applique´es simultane´ment afin que l’actionnement ne perturbe pas la
mesure (e´le´vation de tempe´rature et donc de conductivite´) et ne risque pas d’endommager
l’appareil de mesure (tension maximale de 10 Vp en entre´e de l’impe´danceme`tre). Les va-
riations de tempe´rature e´tant inhomoge`nes lors d’un actionnement par DEP, ce cas de figure
pre´sente une grande complexite´ pour la re´solution, et ne sera pas e´tudie´ dans ces travaux.
4 voies sont ne´cessaires pour l’application des diverses fonctionnalite´s d’actionnement re-
quises, et 2 pour la circulation des signaux de mesure d’impe´dance
— Bascule entre toutes les paires d’e´lectrodes que l’on peut former a` l’aide de 8 e´lectrodes (28
paires)
Chaque paire pouvant potentiellement fournir une mesure d’inte´reˆt, l’appareil doit eˆtre en
mesure de basculer entre toutes les paires
Et les spe´cifications techniques sont :
— Nombre de voies re´serve´es a` l’instrumentation : 6
4 voies sont ne´cessaires pour l’application des diverses fonctionnalite´s d’actionnement re-
quises, et 2 pour la circulation des signaux de mesure d’impe´dance
— Nombre de voies re´serve´es pour le routage des signaux : 8
Le design propose´ pour l’estimation de position dans le plan comprend 8 e´lectrodes des-
tine´es a` l’actionnement et la mesure dans la zone d’inte´reˆt. Le routeur doit pouvoir adresser
chacune de ces e´lectrodes.
— Tension maximale accepte´e par les composants : 15 Vp minimum
Les composants doivent pouvoir supporter les tensions d’actionnement. On souhaite afin
d’obtenir une force de DEP suffisante que ta tension admissible soit de au moins 15 Vp. Il
est a` noter que les courants sont extreˆmement faibles en raison de la forte impe´dance du
milieu e´lectrolytique, et ainsi qu’aucune spe´cification concernant le courant n’est requise.
— Temps de bascule : 1 ms maximum
Il est souhaite´ que le temps de bascule soit suffisamment faible pour effectuer un grand
nombre de mesures dans un laps de temps relativement court. Cette valeur peut eˆtre dis-
cute´e au besoin.
— Fre´quences de signaux admissibles : jusqu’a` 1 MHz
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Actionnement 
local
Mesure 
d’impédance
GUI (C++)
Signaux AC
(8x) -15 Vp → 15 Vp,  70 kHz
Routeur de 
signaux
Signaux AC
0,8 Vp, 500 kHz
Sorties vers la puce Entrée signaux 
instrumentation
Entrée signaux 
instrumentation
Signaux de consigne (DI/Os)
Tension d’excitation
Courant de sortie
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Potentiels voie B
AoutAin
Bin Bout
• Bascule actionnement / mesure
• Mesure 2 électrodes
• Actionnement 2 ou 4 électrodes ( voie A ou voies A&B)
(a) Diagramme illustratif du fonctionnement.
(b) Photographie.
FIGURE 3.27 Pre´sentation du routeur de signaux. (a) Illustration du fonctionnement : les signaux
d’actionnement et de mesure peuvent eˆtre envoye´s vers les e´lectrodes de´sire´es de la puce.
(b) Photographie du dispositif.
Les signaux de mesure e´tant typiquement de 500 kHz, et d’actionnement de quelques di-
zaines ou centaines de kHz, des signaux de 1 MHz de fre´quence doivent pouvoir transiter
dans le routeur.
— Dispositif blinde´
Les signaux doivent au mieux eˆtre isole´s de toute forme de perturbation afin de garantir la
fiabilite´ des mesures notamment.
72 CHAPITRE 3. CONCEPTION ET FABRICATION POUR LA MESURE D’IMPE´DANCE
Une carte re´pondant aux spe´cifications a e´te´ de´veloppe´e en interne (voir Figure 3.27) en raison
de la spe´cificite´ du besoin (rapidite´, fortes tensions, nombre important d’e´lectrodes...), rendant le
type de routage non ge´ne´rique introuvable dans le commerce. Celle-ci permet l’application de 2 ou
4 potentiels d’actionnement simultane´s, et peut e´galement eˆtre relie´e a` l’appareil de mesure. Les
signaux d’actionnement et de mesure peuvent eˆtre place´s sur 8 voies distinctes. Diffe´rents com-
posants assurent qu’aucun signal ne puisse endommager l’appareil de mesure. Les composants
ont e´te´ se´lectionne´s afin d’eˆtre compatibles temps-re´el, et ont un temps de re´ponse infe´rieur a` la
microseconde. La carte est munie d’un CPLD (circuit logique programmable), permettant d’enclen-
cher la bascule de multiplexeurs internes pour le basculement des voies de la carte. Le CPLD est
pilote´ graˆce a` 16 bits de programmation. Les signaux de consigne de bascule sont envoye´s de-
puis les DI/Os (entre´es/sorties nume´riques) de l’impe´danceme`tre. Les tensions qu’il est possible
d’appliquer en mode actionnement sont de +/- 22 Vp. La fre´quence des signaux admissible est de
20 MHz. Enfin, le boıˆtier et l’ensemble des caˆbles utilise´s pour la mesure sont blinde´s. Les de´tails
techniques concernant cette carte de routage sont donne´s Annexe B.
3.6.2/ Acquisition
Afin d’estimer la position d’une bille, l’acquisition des signaux doit pouvoir se faire en temps-re´el.
Etudions en premier lieu la chaine d’acquisition des signaux, pre´sente´e Figure 3.28.
Module 
d’acquisition
Mux LOC
Estimateur
Position 
estimée
𝑇𝑏
𝑇𝑚
Tension 𝑈𝑖𝑛
HF2IS
Consigne
bascule Courant 𝐼𝑖𝑛
PC
Consigne
mesure
HF2TA
Tension filtrée ۦ ۧ𝑈𝑖𝑛
Tension 𝑈𝑜𝑢𝑡
Amplitude 
tensions
𝑇𝑡𝑠𝑛
Envoi des 
mesures
Gestion du vecteur 
des mesures
𝑇𝑡𝑜𝑡 = 2𝑇𝑡𝑠𝑛+ 𝑇𝑏 + 𝑇𝑚
Chaine d’acquisition 
des mesures
FIGURE 3.28 Diagramme descriptif de la chaıˆne d’acquisition des signaux de mesure d’impe´dance.
Le PC, par l’interme´diaire d’un module d’acquisition, envoie une consigne de bascule au multi-
plexeur, le signal d’excitation circule alors au niveau des deux e´lectrodes choisies 1. Une tension
image du courant mesure´ est envoye´e par le HF2TA vers le HF2IS. Celui-ci filtre le signal a` l’aide
de l’amplificateur a` de´tection synchrone. La tension moyenne´e est alors retourne´e sous forme ana-
logique vers la carte. Son amplitude est enfin envoye´e sous forme nume´rique vers le PC, pouvant
calculer a` partir de cette donne´e l’impe´dance Z entre les e´lectrodes. Le temps de commutation du
1. Dans le cadre de ces travaux, le module d’acquisition est inte´gre´ dans le HF2IS. Une formulation plus ge´ne´rique
est donne´e ici car l’envoi des mesures vers le PC est lente et pourra eˆtre optimise´e dans des travaux ulte´rieurs, a` travers
l’utilisation d’une carte de type PCI ou dSPACE par exemple.
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multiplexeur est suppose´ ne´gligeable. Deux actions a` dure´e fixe´e par la technologie interviennent :
la communication entre le PC et la carte Tsn et l’envoi de la consigne de bascule depuis la carte
vers le multiplexeur Tb. La dure´e de mesure Tm est quant a` elle fixe´e par l’ope´rateur. Celle-ci est
e´gale a` deux fois la pe´riode d’inte´gration du filtre Ti : Tm = 2Ti afin de s’assurer que le signal inte´gre´
soit sur toute sa dure´e celui de la dernie`re voie se´lectionne´e.
Le fait que les mesures soient multiplexe´es peut poser un inconve´nient notable qui est que
l’impe´dance mesure´e par chaque paire se fera pour des positions diffe´rentes si l’objet est en
mouvement. Afin d’obtenir une estimation correcte, il faut que toutes les mesures d’un vecteur
des mesures donne´ soient fournies pour une position que l’on peut conside´rer comme constante.
Autrement dit, la dynamique d’acquisition des mesures doit eˆtre grande devant celle de l’objet 2.
L’ope´rateur peut jouer sur la pe´riode d’inte´gration du filtre, comme illustre´ Figure 3.29, de fac¸on a`
ce que le vecteur des mesures soit acquis dans une pe´riode suffisamment courte compare´ a` la
dynamique de l’objet (temps total de transit Ttot ne´gligeable), avec toutefois la limite impose´e par
la technologie pour le transit des signaux. La robustesse apporte´e par le nombre de mesures est
toutefois diminue´e par l’amplitude du bruit apporte´e par une pe´riode d’inte´gration du signal plus
faible. Il est e´galement possible d’utiliser une me´thode d’estimation tenant compte du caracte`re
se´quentiel des mesures, ce point sera aborde´ dans le dernier chapitre.
2𝑇𝑡𝑠𝑛 𝑇𝑏 2𝑇𝑖
𝑇𝑡𝑜𝑡
Grand nombre de mesures
Bruit de grande amplitude
Faible nombre de mesures
Bruit de faible amplitude
Limitations technologiques Intégration du signal
FIGURE 3.29 Illustration de la pe´riode d’acquisition d’un signal de mesure.
3.7/ Pre´sentation de la plateforme finale
Les divers e´le´ments de la plateforme, qu’il s’agisse de l’instrumentation, du World-to-Chip ou des
puces fluidiques, ont e´te´ conc¸us, fabrique´s et assemble´s. La Figure 3.30 donne un visuel du
de´veloppement de la partie macroscopique (le dispositif d’actionnement motorise´ pre´sente´ sec-
tion 3.3.3 n’y figure pas afin de faciliter la visualisation). La plateforme re´pond aux diffe´rentes fonc-
tions spe´cifie´es en de´but de ce chapitre, a` savoir la possibilite´ de fournir un support mate´riel capable
d’effectuer des mesures d’impe´dance reproductibles lorsqu’une bille microscopique se trouve dans
la zone de de´tection.
Les puces ont e´te´ fabrique´es et inte´gre´es a` la plateforme a` l’aide du World-to-chip, comprenant
les divers e´le´ments e´lectriques et fluidiques montre´s Figure 3.30b, permettant la connexion entre
le micromonde et l’instrumentation. La puce est monte´e sur le circuit imprime´. Lui-meˆme est relie´
a` l’instrumentation a` travers 12 caˆbles pour l’envoi de signaux d’actionnement et de mesure. Le
2. Par exemple, pour un dispositif de de´tection 1D utilise´ dans des expe´rimentations a` l’EPFL, la dynamique d’acquisi-
tion de 10 kHz est suffisante pour un e´chantillon se de´plac¸ant a` une vitesse approximative de 800 µm/s (voir Figure 4.9
dans le chapitre suivant). Le de´placement entre deux mesures est donc approximativement de 80 nm, soit 1 % du
diame`tre de l’objet. Pour un dispositif comprenant plusieurs paires de mesure, l’ensemble des mesures doit pouvoir eˆtre
obtenu dans une pe´riode suffisamment faible pour que le de´placement de l’objet puisse eˆtre suppose´ ne´gligeable.
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capot de PDMS surplombe´ du connecteur en PMMA sont relie´s a` des seringues dans lesquelles
sont place´s les objets, me´lange´s au liquide. Elles-meˆmes sont relie´es au re´gulateur de pression.
Sur la Figure 3.30a, il est possible de distinguer la partie instrumentation. Un microscope sur lequel
est monte´e une came´ra permet la visualisation du dispositif ainsi que l’enregistrement d’images,
pour l’e´talonnage notamment. Des platines de positionnement (3 axes) permettent le positionne-
ment de la zone d’inte´reˆt du dispositif au niveau du focus du microscope. Le re´gulateur de pression,
les ge´ne´rateurs de signaux et l’impe´danceme`tre sont e´galement pre´sents pour l’actionnement et la
mesure. Un PC (non visible sur l’image, processeur intel core i5) permet le traitement des donne´es.
L’ensemble de la plateforme est place´ sur une table isole´e afin qu’aucune vibration ne perturbe les
mesures.
Seringues d’injection
Caméra
Puce et World-to-Chip
Routeur de signaux
Générateur AC 8 voies
Impédancemètre
Générateur DC 8 voies
Voir zoom
(a) Visuel global.
LOC
Câble électrique
Puce capotée
Raccord fluidique 
+tuyaux
Circuit imprimé
Butée de serrage
Zoom
(b) Zoom sur le World-to-Chip.
FIGURE 3.30 La plateforme expe´rimentale de´veloppe´e. (a) Visuel global de la plateforme : la puce et le
World-to-Chip sont relie´s a` l’ensemble de l’instrumentation : came´ra, microscope, re´gulateur de pression,
ge´ne´rateurs de signaux, impe´danceme`tre. (b) Zoom vers le World-to-Chip : la puce est relie´e fluidiquement
et e´lectriquement a` l’instrumentation en vue d’effectuer les expe´rimentations.
3.8/ Conclusion
Dans ce chapitre, la conception et la fabrication d’une plateforme de de´tection de position
par impe´danceme´trie d’objets microme´triques dans une puce fluidique ont e´te´ pre´sente´es. Les
proce´de´s de fabrication des puces ont e´te´ de´crits. Celles-ci s’inte`grent au reste de la plateforme a`
travers les interconnexions fluidiques et e´lectriques du World-to-chip, et sont relie´es a` une instru-
mentation comple`te d’actionnement et de de´tection, qui peut eˆtre pilote´e avec l’interme´diaire d’un
PC. Graˆce aux choix e´nonce´s dans ce chapitre cette plateforme est capable de fournir des me-
sures d’impe´dance en temps re´el. Un positionnement pre´cis et reproductible des billes permettra
de mener a` bien l’e´talonnage du capteur et d’e´valuer la pertinence de cette approche de de´tection
de position par impe´danceme´trie. Ce capteur doit maintenant eˆtre e´talonne´ a` l’aide de la mesure
de position par vision, ce qui est l’objet du chapitre suivant.
Chapitre 4
Mode`le de la variation d’impe´dance
Dans le chapitre pre´ce´dent, la plateforme de´veloppe´e a e´te´ pre´sente´e. Cette plateforme comprend
les puces dans lesquelles vont transiter les billes, ainsi que divers moyens d’actionnement et de
de´tection ne´cessaires pour les expe´rimentations. Ce chapitre est de´die´ a` l’obtention du mode`le
liant l’impe´dance a` la position d’une bille dans la zone de de´tection, qui sera qualifie´ de mode`le
direct (voir Figure 4.1). La de´finition the´orique du mode`le direct y est formule´e, celui-ci sera ensuite
identifie´ pour plusieurs capteurs a` l’aide de la plateforme et de simulations.
Modèle direct
Impédance
Z
Position de la bille
p
FIGURE 4.1 Objectif de ce chapitre : construction d’un mode`le permettant le calcul de l’impe´dance en
fonction de la position de la bille.
Ce mode`le pourra, dans le chapitre suivant, eˆtre inverse´ (obtention du mode`le inverse) dans le but
de contribuer a` l’estimation de la position de billes a` partir de mesures d’impe´dance.
4.1/ De´finition de l’impe´dance du syste`me
Des puces fluidiques comprenant plusieurs ge´ome´tries et configurations d’e´lectrodes, dans les-
quelles transiteront des billes en polyme`re, ont e´te´ de´veloppe´es. Par des mesures d’impe´dance,
l’objectif est de de´terminer la position d’une bille dans ces puces. Ces impe´dances sont de´duites
en fixant la tension entre deux e´lectrodes, en mesurant le courant puis en calculant le quotient
tension/intensite´. La fre´quence des signaux d’excitation est fixe et de f = 500 kHz afin de limiter
les effets capacitifs de la double couche, comme de´crit plus loin. La me´thode reste compatible
avec l’utilisation de cellules car celles-ci conservent un comportement e´lectrique isolant a` cette
fre´quence (membrane non court-circuite´e).
4.1.1/ Hypothe`ses
On conside`re un dispositif compose´ d’un milieu salin conducteur purement re´sistif de parame`tre
(σ), de N e´lectrodes servant a` la mesure et d’une bille dont la position doit eˆtre estime´e, comme
illustre´ Figure 4.2. Dans un premier temps, nous conside´rerons le cas ge´ne´ral, pour lequel la
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FIGURE 4.2 Illustration du syste`me e´tudie´. On conside`re un milieu fluidique purement re´sistif dans lequel se
trouvent une bille d’impe´dance infinie se de´plac¸ant dans la zone de mesure et N e´lectrodes.
ge´ome´trie et le positionnement des e´lectrodes est quelconque. Diffe´rents e´le´ments peuvent influer
sur l’impe´dance mesure´e par l’instrumentation de mesure :
— Les proprie´te´s e´lectriques du milieu e´lectrolytique : elles influent sur l’impe´dance mesure´e,
et pre´sentent e´galement une de´pendance a` la tempe´rature, qui peut varier au cours des
expe´rimentations.
— La position de la bille : la bille est un isolant e´lectrique qui par de´finition a des proprie´te´s
e´lectriques distinctes de celles du milieu e´lectrolytique, et donc sa position a une influence
sur l’impe´dance mesure´e.
— L’impe´dance de la double couche : les effets de la double couche peuvent eˆtre mode´lise´s
par une re´sistance et une capacite´ en se´rie par rapport au milieu de mesure (milieu
e´lectrolytique et bille). Les effets sont majoritairement capacitifs.
— Les pertes au niveau du circuit imprime´ : l’impe´dance entre deux voies du circuit imprime´
peut eˆtre repre´sente´e par une capacite´ et une re´sistance en paralle`le entre deux voies du
circuit (ou entre une voie et le plan de masse). La re´sistance entre deux voies du circuit
imprime´ e´tant grande (supe´rieure a` 10 MΩ dans le cas pre´sent), les pertes peuvent eˆtre
mode´lise´es par une capacite´.
— Les pertes au niveau de la carte de routage : il s’agit de pertes par diaphonie (ou crosstalk),
dont l’amplitude de´pend des composants utilise´s, et est fournie par le fabricant. Ces pertes
augmentent entre autres lorsque la tension admissible du composant augmente.
— L’actionnement : les diffe´rentes formes d’actionnement comme la force de DEP ou l’action-
nement fluidique peuvent engendrer des variations de la tempe´rature du milieu, ce qui a une
influence sur la mesure.
Dans toute la suite les hypothe`ses suivantes seront faites :
— L’impe´dance de la double couche est ne´gligeable : cela s’explique par le fait que la re´sistance
de la double couche est faible devant celle du milieu e´lectrolytique, et que sa capacite´ est
suppose´e court-circuite´e a` la fre´quence du signal d’excitation. Dans la re´alite´, ces valeurs ne
sont pas strictement nulles. Etant en se´rie par rapport au milieu de mesure, cette impe´dance
peut eˆtre e´value´e en se basant sur la litte´rature137,138 et soustraite a` l’impe´dance mesure´e.
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— Le milieu e´lectrolytique est purement re´sistif : les milieux e´lectrolytiques utilise´s en
impe´danceme´trie pre´sentent une forte conductivite´. On conside`re qu’a` 500 kHz les effets ca-
pacitifs dans la zone d’inte´reˆt sont ne´gligeables. L’impe´dance mesure´e ne de´pend donc pas
de la permittivite´ die´lectrique du milieu. A titre informatif, des simulations (non pre´sente´es
ici) estiment le rapport entre la partie re´elle et imaginaire de l’impe´dance de l’ordre de 500
pour le syste`me e´tudie´ a` la fre´quence de signal d’excitation de 500 kHz.
— La conductivite´ est homoge`ne dans la zone de de´tection : la dissipation de chaleur a` l’e´chelle
d’une puce fluidique est importante, et cette hypothe`se se ve´rifie en l’absence d’actionne-
ment. Toutefois, la DEP cre´e un e´chauffement non homoge`ne du milieu. Ce type d’action-
nement est donc incompatible en simultane´ d’une mesure d’impe´dance.
— Les pertes au niveau du circuit imprime´ sont ne´gligeables : on suppose le circuit et les
divers connecteurs dimensionne´s pour se placer sous cette hypothe`se. L’impe´dance entre
deux voies peut eˆtre mesure´e en l’absence de puce et de la carte de routage au pre´alable
afin de ve´rifier la validite´ de cette hypothe`se.
— Les pertes par diaphonie sont ne´gligeables : les composants internes de la carte de routage
sont suppose´s dimensionne´s de manie`re a` ce que les pertes soient faibles en comparaison
du signal qui transite dans le circuit (haute impe´dance entre les voies). L’impe´dance entre
deux voies peut eˆtre mesure´e en l’absence de puce et du circuit imprime´ au pre´alable afin
de ve´rifier la validite´ de cette hypothe`se.
Ces diffe´rentes hypothe`ses seront conside´re´es pour le de´veloppement analytique, dans les simu-
lations, et pour la validation de concept dans la partie expe´rimentale.
4.1.2/ Influence relative des parame`tres sur l’impe´dance
Dans cette partie, l’objectif est de mettre en e´vidence l’influence du mode`le de variation de conduc-
tivite´ vis-a`-vis du mode`le d’inte´reˆt permettant de remonter a` la position de l’objet. On se base pour
cela sur des simulations nume´riques a` l’aide d’un mode`le e´le´ments finis du capteur 2D de´veloppe´
dans le chapitre pre´ce´dent (voir dessin Tableau 4.1). Trois simulations sont re´alise´es : la premie`re
consiste a` faire une mesure de l’impe´dance en l’absence d’objet pour une conductivite´ donne´e.
Dans la seconde simulation, un objet isolant est introduit au centre de la zone de mesure (la` ou`
son influence est maximale sur la variation d’impe´dance). Enfin dans la dernie`re, la conductivite´ est
modifie´e de fac¸on a` mode´liser une e´le´vation de tempe´rature de 5◦C (avec une variation de conduc-
tivite´ de 2 %/◦C), et l’impe´dance est mesure´e en l’absence d’objet. On se base sur une simulation
nume´rique (voir Tableau 4.1). Pour ce cas, la pre´sence de l’objet modifie de 0,33 % la valeur de
l’impe´dance, tandis que pour le changement de tempe´rature la modification est de 17 %, soit un
ratio de 50 environ.
En conclusion, le signal d’inte´reˆt, c’est-a`-dire la variation d’impe´dance induite par la pre´sence
d’une bille dans la zone de de´tection, pre´sente des variations faibles en comparaison des varia-
tions induites par un changement de tempe´rature exte´rieure. De surcroıˆt, une variation locale de
quelques dixie`mes de degre´s est suffisante pour fausser le mode`le lie´ a` la position dans une zone
de de´tection de quelques dizaines de microme`tres. La formulation du proble`me direct doit donc
tenir compte de la de´rive thermique. Cela est fait en de´finissant l’impe´dance entre deux e´lectrodes
comme e´tant de´pendante de la position de l’objet et de la conductivite´ :
Z = Z(p,σ) (4.1)
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Simulations
Vue standard Vue zoome´e sur la variation
Simulation n◦ Pre´sence de l’objet Tempe´rature Impe´dance
1 non 293 K 121,74 kΩ
2 oui 293 K 122,15 kΩ
3 non 298 K 110,67 kΩ
TABLE 4.1 Compte-rendu des simulations effectue´es concernant l’influence relative des deux variables sur
l’impe´dance du syste`me.
4.1.3/ Formulation ge´ne´rale de l’impe´dance du syste`me
L’impe´dance mesure´e de´pend donc de la conductivite´ du milieu σ et de la position de la bille dans la
zone de de´tection p (voir illustration Figure 4.3). On conside`re deux e´lectrodes Ei et E j. On de´finit
l’indice :
m=−1
2
(i−1)2+(N− 3
2
)(i−1)+ j−1 (4.2)
avec N le nombre d’e´lectrodes, i et j des entiers positifs distincts avec j > i, de sorte que l’en-
semble des impe´dances entre les paires Zm(p,σ) soit ordonne´e pour m entier appartenant a`
~1,M. On obtient ainsi le vecteur de mesure suivant :
Z(p,σ) =

Z1(p,σ) ← mesure des e´lectrodes 1,2
Z2(p,σ) ← mesure des e´lectrodes 1,3
...
ZN−1(p,σ) ← mesure des e´lectrodes 1,N
ZN(p,σ) ← mesure des e´lectrodes 2,3
...
Zm(p,σ) ← mesure des e´lectrodes i,j
...
Z
N(N−1)
2 (p,σ) ← mesure des e´lectrodes (N-1),N
(4.3)
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FIGURE 4.3 Sche´ma e´quivalent simplifie´ du syste`me. L’impe´dance du milieu peut eˆtre mode´lise´e par une
re´sistance variable, dont la valeur de´pend de la conductivite´ et de la position de la bille.
Dans toute la suite, la valeur de l’impe´dance en l’absence de bille Zm,0(p,σ) sera de´nomme´e
baseline :
Zm(p= p∞,σ) = Zm,0(σ) (4.4)
ou` p∞ de´signe (abusivement, dans un souci de le´ge`rete´ des notations) toutes les positions suffi-
samment e´loigne´es de la zone de mesure de sorte que l’impact de l’objet sur la mesure peut eˆtre
ne´glige´.
Dans les parties suivantes, l’objectif est de de´terminer l’influence relative de la position de la bille
p et de la conductivite´ σ sur l’impe´dance.
4.1.4/ Formulation du mode`le direct
Le milieu e´lectrolytique e´tant suppose´ purement re´sistif, et la bille e´tant un isolant parfait, chaque
impe´dance est inversement proportionnelle a` la conductivite´. Ainsi, il est possible de formuler les
baselines et impe´dances mesure´es en introduisant la conductivite´ normalise´e σσ0 , permettant la
se´paration des variables position et conductivite´ :
Zm,0(σ) =
σ0
σ
Zm,0(σ0)
Zm(p,σ) =
σ0
σ
Zm(p,σ0)
(4.5)
(4.6)
avec σ0 une conductivite´ quelconque fixe. S’agissant d’une hypothe`se forte, celle-ci devra eˆtre
ve´rifie´e expe´rimentalement.
La me´thode propose´e ici afin de s’affranchir du signal non de´pendant de la position et de
la de´pendance dans la conductivite´ est une extension de la me´thode classique de mesure
diffe´rentielle. La me´thode classique propose d’utiliser deux paires d’e´lectrodes, la premie`re servant
a` recueillir un signal Zm notamment lorsque l’objet est pre´sent, la seconde servant de re´fe´rence
Zm,0. Les deux signaux sont soustraits de manie`re a` obtenir la variation d’impe´dance due a` la bille
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Zm−Zm,0. Ainsi le signal de sortie n’est plus soumis aux larges de´rives induites par un changement
de conductivite´. Ainsi l’impe´dance mesure´e Zm(p,σ) peut se mettre sous la forme suivante :
Zm(p,σ) = σ0σ Z
m(p,σ0)
= σ0σ Z
m,0(σ0)
[
1+ Z
m(p,σ0)−Zm,0(σ0)
Zm,0(σ0)
]
Zm(p,σ) = Zm,0(σ) [1+φm(p)]
(4.7)
avec φm(p) = Z
m(p,σ0)−Zm,0(σ0)
Zm,0(σ0)
. Une illustration des fonctions φm est donne´e Figure 4.4. Ces fonc-
tions repre´sentent, pour chaque paire m d’e´lectrodes, la variation relative de l’impe´dance en fonc-
tion de la position quelle que soit la conductivite´ du milieu e´lectrolytique. Chaque paire posse`de
son propre mode`le en fonction de la ge´ome´trie et de la position des e´lectrodes utilise´es.
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FIGURE 4.4 Illustration des variations temporelles d’impe´dance dues a` la position de la bille pour plusieurs
paires de mesures : impe´dance (a` gauche) et variation relative d’impe´dance (a` droite) a` conductivite´ fixe.
Dans l’Equation 4.7, la formulation donne´e est le produit d’une fonction de´pendant uniquement
de la position, et d’une autre de´pendant uniquement de la conductivite´. Graˆce a` cette se´paration
des variables, le mode`le analytique lie´ a` la conductivite´ est dissocie´ du mode`le lie´ a` la position.
Ce dernier pourra ainsi eˆtre identifie´ expe´rimentalement et inde´pendamment de la conductivite´
d’e´talonnage, ce qui sera fait dans les sections qui suivent.
4.2/ Identification du mode`le direct de position pour un cas 1D
L’objectif de cette section est d’exploiter les me´thodes d’estimation de´veloppe´es dans les sec-
tions pre´ce´dentes afin de valider expe´rimentalement la possibilite´ de de´tecter la position par
impe´danceme´trie en 1D. Le mode`le de variation d’impe´dance est de´fini comme e´tant de´pendant
de deux variables : la conductivite´ et la position de l’objet, et est de´crit par la fonction Equa-
tion 4.7. Le mode`le de variation d’impe´dance en fonction de la conductivite´, de´crit par la fonction
Zm,0(σ) (Equation 4.5), est de´fini comme line´aire en 1σ . On cherchera ici a` mettre en e´vidence la
de´pendance a` la position de l’impe´dance, de´finie par la fonction 1+φm(p).
Ces expe´rimentations ont e´te´ mene´es au de´partement LMIS4 de l’EPFL, avec mise en com-
mun du savoir-faire et du mate´riel. Le dispositif expe´rimental est compose´ d’une puce microflui-
dique (voir Figure 4.5), et de la plateforme comprenant les unite´s d’actionnement et de de´tection
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de´crites dans le chapitre pre´ce´dent. Les canaux de la puce font respectivement 40 µm de largeur et
20 µm d’e´paisseur. Les e´lectrodes en croix pre´sente´es dans le chapitre pre´ce´dent sont exploite´es
pour la de´tection. Les motifs terminaux des e´lectrodes servant a` la de´tection sont inclus dans un
carre´ de 40 µm de coˆte´, et ont un espacement de 80 µm . Celles-ci sont alimente´es avec un signal
alternatif de 1,6 Vpp a` une fre´quence de 500 kHz. Des e´lectrodes sont utilise´es pour assurer le
centrage des objets et ainsi la re´pe´tabilite´ des mesures. Les potentiels applique´s sur les e´lectrodes
sont des signaux sinusoı¨daux en opposition de phase d’amplitude 23 Volts pic a` pic, avec une
fre´quence de 70 kHz. L’unite´ de de´tection vise a` de´tecter la position des billes.
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FIGURE 4.5 Photographie illustre´e de la puce. L’actionnement fluidique guide les billes dans le canal et les
e´lectrodes de centrage par DEP les centrent dans la section du canal. La position des billes est de´tecte´e
par des mesures d’impe´dance (dans la zone de de´tection).
Dans cette expe´rience, on suppose que le temps de parcours des billes entre le centre de chaque
e´lectrode de de´tection est d’environ 100 ms. Ceci permet de fixer le taux d’e´chantillonnage a`
10.103 Hz, et la constante de temps du filtre passe-bas du spectroscope d’impe´dance a` 70 µs.
Pour e´talonner le capteur de position, la came´ra sera utilise´e. Une solution conductrice (σ = 1 S/m,
ε = 80) et des billes d’impe´dance suppose´e infinie (Estapor, 8,7 µm de diame`tre) sont choisies. La
puce est remplie de la solution de PBS dilue´ dans laquelle des billes sont injecte´es. La concentra-
tion en billes dans le milieu est d’environ 106 billes par millilitre. Celles-ci sont de´place´es a` l’inte´rieur
de la puce par le liquide e´lectrolytique.
En l’e´tat, la plateforme est en mesure de fournir des mesures du milieu dans lequel les billes
traversent, centre´es dans la section du canal, la zone de mesure. La de´tection peut alors eˆtre
effectue´e.
4.2.1/ Extraction des signaux
L’impe´dance Z1(p,σ) entre les e´lectrodes de de´tection est mesure´e et le re´sultat est pre´sente´
Figure 4.6a. Deux phe´nome`nes peuvent eˆtre observe´s sur cette figure : (i) il y a une de´rive du signal
mesure´ et (ii) des pics de magnitude e´leve´e, correspondant a` la pre´sence de billes ou d’impurete´s
entre les e´lectrodes de mesure, sont pre´sents. La de´rive est principalement due a` un changement
de conductivite´ qui est, entre autres causes, duˆ au changement de tempe´rature produit par les
actionneurs. La chaleur modifie la conductivite´ du milieu, ce qui modifie la valeur de la baseline
Z1,0(σ).
L’objectif de cette section est, a` partir des mesures fournies par la paire d’e´lectrode, d’identifier les
grandeurs suivantes :
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(a) Signal mesure´ et e´valuation de la baseline.
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(b) Variation relative d’impe´dance φ1(p).
FIGURE 4.6 Extraction en temps re´el du signal d’inte´reˆt. (a) Le signal mesure´ Z1(p,σ) est filtre´ et seuille´ en
temps-re´el pour obtenir la baseline Z1,0(σ) en appliquant une me´diane glissante. (b) La variation relative de
l’impe´dance est e´value´e en temps-re´el.
— L’amplitude de la baseline Z1,0(σ) : il s’agit de la partie du signal de´pendante de la conduc-
tivite´, qui doit eˆtre identifie´e afin de de´terminer la partie de´pendante de la position. Comme
mentionne´ pre´ce´demment, Z1,0(σ) sera ici e´value´e par un simple filtrage. La valeur filtre´e
du signal Z1(p,σ) est e´gale a` la baseline Z1,0(σ) en l’absence de bille. Lorsqu’une brusque
variation est de´tecte´e, on conside`re qu’une bille est pre´sente, et la dernie`re valeur connue
de la baseline est enregistre´e et conside´re´e durant l’estimation de la position de la bille. Il
s’agit d’une solution valide sous l’hypothe`se que le temps de passage d’une bille est suffi-
samment faible pour que la de´rive n’ait pas un impact notable, ce qui est ve´rifie´ ici (dure´e de
passage de 100 ms environ) :
Z1(σ, p) = Z1,0(σ)(1+φ1(p)) ' Z1,0(σ0)(1+φ1(p)) = Z1(p) (4.8)
Le type de filtrage utilise´ est une me´diane glissante applique´e au signal Z1(p,σ). Cette
me´thode s’apparente a` un filtrage passe-bas et re´siste aux e´ve´nements rares, a` savoir la
variation d’impe´dance induite par les passages de billes. De plus, la me´diane glissante peut
automatiquement eˆtre arreˆte´e pendant la de´tection d’un pic afin de minimiser les erreurs
d’estimation. La pe´riode d’inte´gration de la me´diane glissante doit eˆtre suffisamment faible
pour que la de´rive n’ait pas fait e´voluer l’impe´dance de manie`re significative, et e´leve´e par
rapport au temps de passage des billes et du bruit. Une me´diane glissante de 100 ms est
applique´e sur le signal mesure´ Z1(p,σ), permettant d’obtenir la baseline Z1,0(σ). Il est ainsi
possible de reconstruire φ1(p) graˆce a` l’Equation 4.8. On peut remarquer que ce filtrage ne
ne´cessite que l’obtention d’informations sur les valeurs pre´ce´demment mesure´es et qu’il est
donc compatible avec le traitement du signal en temps re´el.
— La variation relative de l’impe´dance φ1(p) due a` la pre´sence d’une bille : a` partir de ce
signal a` de´rive compense´e (Figure 4.6b), un seuil est de´fini sur φ1(p) au-dessus duquel
une bille est conside´re´e comme pre´sente. L’e´valuation de la baseline a` l’aide de la me´diane
mobile est ensuite arreˆte´e jusqu’a` ce que la bille quitte la zone de de´tection (c’est-a`-dire
que Z1 diminue en dessous du seuil donne´). Les billes de´tecte´es sont indique´es Figure 4.6b
par les triangles. On peut remarquer une petite de´viation sur les amplitudes maximales
pour deux billes diffe´rentes. Cela peut eˆtre duˆ a` une erreur entre la baseline re´elle et la
baseline mesure´e, a` une variation de l’altitude des billes dans le canal ou a` des impurete´s.
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En particulier, le pic de faible amplitude a` t=2,6 s est duˆ au passage d’une impurete´, visible
sur l’enregistrement vide´o.
— Le bruit de mesure : le bruit de mesure est extrait pour son e´tude dans les zones ou` aucune
bille ou impurete´ n’est de´tecte´e.
Les signaux e´tant extraits, il est maintenant possible d’utiliser des donne´es expe´rimentales pour
l’identification de diffe´rents parame`tres.
4.2.2/ Analyse du bruit de mesure
Les caracte´ristiques du bruit de mesure de´pendent de nombreux parame`tres tels que l’environne-
ment exte´rieur, le caˆblage... et tout particulie`rement de la pe´riode d’inte´gration de l’amplificateur
a` de´tection synchrone pour cette plateforme particulie`re. On en donne ici les caracte´ristiques
pour notre syste`me, avec les re´glages de l’amplificateur mentionne´s plus haut. Pour identifier
expe´rimentalement le bruit, l’impe´dance du milieu est mesure´e pendant une pe´riode suppose´e
suffisamment longue pour obtenir des donne´es statistiques fiables, dans notre cas cette valeur
est de 30 s. La valeur moyenne du bruit est calcule´e et soustraite du signal (voir encadre´ de la
Figure 4.7). A` partir de ce bruit de mesure, l’e´cart type est e´value´ comme pre´sente´ Figure 4.7. Il
s’ave`re que le bruit a une distribution gaussienne avec un e´cart type de SZ = 14,5 Ω.
FIGURE 4.7 Distribution du bruit de mesure pour les expe´rimentations mene´es a` l’EPFL sur le dispositif 1D.
La moyenne du signal mesure´ a` e´te´ soustraite, et l’e´cart-type calcule´ est de 14,5 Ω. Amplitude du signal
d’excitation : 1.6 Vpp, vitesse d’e´chantillonnage : 10.103 Hz, constante de temps du filtre passe-bas du
spectroscope d’impe´dance : 70 µs.
4.2.3/ Analyse de la de´rive
La de´rive du signal est quantifie´e par le calcul de la variation d’impe´dance de la baseline en fonc-
tion du temps, et pre´sente´ Figure 4.8. La forme de la courbe ne pre´sente pas de comportement
pre´dictible. La de´rive moyenne est importante est de -29Ω.s−1. Cette valeur ne´gative conse´quente
s’explique notamment par les deux sources d’actionnement : la DEP et la vitesse du fluide, cre´ant
un e´chauffement global du milieu e´lectrolytique. La DEP cre´e un e´chauffement local important
par effet Joule. Les mouvements du fluide quant a` eux cre´ent un e´chauffement par frottement sur
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l’inte´gralite´ des parois. Enfin, l’amplitude de la de´rive de quelques dizaines de ohms par seconde,
comparativement au temps de passage d’une bille de 100 ms environ, est acceptable pour la fiabi-
lite´ des mesures, comme indique´ dans les protocoles d’e´talonnage.
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FIGURE 4.8 Quantification de la de´rive thermique au cours de l’expe´rimentation pour le cas 1D (un filtrage
passe bas a e´te´ applique´ a` la baseline dont cette courbe pre´sente la de´rive´e). La pre´sence de plusieurs
sources d’actionnement, d’amplitudes e´leve´es, cre´e une forte de´rive thermique induisant une variation
moyenne de l’impe´dance mesure´e de -29 Ω.s−1.
4.2.4/ Mode`le direct
On de´finit la fonction φe1, correspondant a` la variation relative d’impe´dance par rapport a` la position
de la bille obtenue par e´talonnage. Il s’agit de l’e´talon qui servira de re´fe´rence. Pour identifier la
fonction φe1, le capteur propose´ est e´talonne´. L’e´talonnage consiste a` de´terminer la de´pendance
entre l’impe´dance mesure´e et la position d’une bille. Le spectrome`tre d’impe´dance fournit une
mesure d’impe´dance en fonction du temps. La position d’une bille en fonction du temps est estime´e
par un capteur de position externe supple´mentaire (dans ce cas : une came´ra). Cette came´ra n’est
ne´cessaire que pour la phase d’e´talonnage, qui est effectue´e une seule fois, hors ligne. La pe´riode
d’e´chantillonnage de la came´ra e´tant infe´rieure a` celle du spectroscope, les positions obtenues
de la came´ra sont interpole´es de manie`re a` ce que la pe´riode entre deux mesures d’impe´dance et
deux mesures de position avec la came´ra soient e´gales. Les positions en fonction du temps fournies
par la came´ra et les mesures d’impe´dance en fonction du temps fournies par le spectroscope
d’impe´dance sont ensuite corre´le´es pour obtenir l’impe´dance en fonction de la position, comme
pre´sente´ Figure 4.9. La variation d’impe´dance obtenue expe´rimentalement est lisse´e a` l’aide d’un
filtre passe-bas a` phase ze´ro et les valeurs sont interpole´es. Ces donne´es servent a` de´finir la
fonction φe1 du mode`le direct, qui est enregistre´ et sera re´utilise´ pour l’estimation.
Il est a` noter que la forme de la courbe est semblable a` celles obtenues en simulation. En revanche,
la courbe filtre´e n’est pas parfaitement syme´trique. Cela peut s’expliquer par une le´ge`re erreur de
filtrage, d’estimation de la baseline, par une force de DEP exerce´e lors de la mesure ou encore par
une se´dimentation de la bille.
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FIGURE 4.9 De´finition de la fonction φe1, mode`le de variation relative d’impe´dance en fonction de la position,
par e´talonnage. Les donne´es fournies par l’impe´danceme`tre et la came´ra sont corre´le´es, puis filtre´es et
interpole´es pour la de´finition de la fonction.
4.3/ Identification du mode`le direct de position pour un cas 2D
Dans la section pre´ce´dente, la possibilite´ de de´tecter expe´rimentalement une variation d’impe´dance
lors du passage d’une microbille a e´te´ de´montre´e. Le mode`le de la variation relative d’impe´dance,
inde´pendant de la conductivite´, a de plus e´te´ identifie´, ainsi que d’autres parame`tres tels que le
niveau de bruit et de de´rive. Cette preuve e´tant e´tablie, l’objectif de cette section est de de´crire un
travail visant a` se rapprocher d’un capteur de position, pour lequel la connaissance du mode`le de
variation d’impe´dance doit eˆtre connu selon les deux axes du plan. Cette partie a e´te´ exclusivement
effectue´e au laboratoire FEMTO-ST.
L’objectif de cette section est de mettre en e´vidence la re´ponse du capteur selon deux axes, a`
altitude constante. Obtenir le mode`le de cette variation en fonction de la position, puis tester la
re´ponse pour une trajectoire donne´e ne´cessite une e´volution de la me´thode d’actionnement par
rapport au cas 1D. Pour le dispositif 2D, un bassin microfluidique de 70 µm de diame`tre et de
20 µm de hauteur dans lequel se trouvent 8 e´lectrodes (cercle inscrit aux e´lectrodes de 50 µm),
un milieu liquide de conductivite´ σ = 1 S/m et un objet sphe´rique isolant de 8 µm de diame`tre
sont conside´re´s. Figure 4.10, on rappelle le design du dispositif 2D de´veloppe´ dans le chapitre
pre´ce´dent. On rappelle e´galement que deux dispositifs ont e´te´ de´veloppe´ pour le cas 2D : un banc
d’essai a` actionnement motorise´ et un dispositif ferme´ avec actionnement par DEP. La proce´dure
d’identification sera de´crite pour chacun d’eux.
Comme mentionne´ dans le chapitre pre´ce´dent, on utilise pour cette e´tape des moteurs afin de
de´placer une bille fixe´e au pre´alable au bout d’une pointe. L’objectif est, pour la premie`re campagne
de mesures, de s’affranchir d’e´ventuels bruits lie´s a` l’utilisation de la DEP associe´e a` la proce´dure
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FIGURE 4.10 Visuel du dispositif de de´tection 2D.
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FIGURE 4.11 Visuel de la plateforme avec zoom sur la puce et illustration des connections avec la partie
instrumentation de mesure.
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d’e´talonnage propose´e en milieu ferme´. La puce est cette fois-ci ouverte afin de rendre possible
l’approche de la pointe. Le principe d’utilisation des moteurs est pre´sente´ Figure 4.11. Les moteurs,
permettent le de´placement de la bille selon les trois axes jusqu’a` la zone de de´tection. Le meˆme
e´chantillonnage que pour le cas 1D est utilise´ (taux d’e´chantillonnage a` 10.103 Hz, et la constante
de temps du filtre passe-bas du spectroscope d’impe´dance a` 70 µs) afin de pouvoir comparer la
de´rive et le bruit.
Comme pour le dispositif 1D, le banc d’essai pour la de´tection en 2D avec actionnement par DEP
se fait en milieu ferme´. Cette configuration tend a` se rapprocher d’un dispositif microfluidique fonc-
tionnel dans lequel les billes transitent par le biais des canaux. Des e´lectrodes barrie`re sont place´es
en amont et aval de la zone de de´tection situe´e au centre de l’image, et servent a` isoler une bille.
A l’aide du ge´ne´rateur de signaux e´lectrique conc¸u pour l’actionnement local, le potentiel sur les
e´lectrodes barrie`re est fixe´ a` +/- 5 Vp a` partir du moment une bille est en approche de la zone
de de´tection a` l’aide du fluide. A compter de ce moment, plus aucune bille ne peut traverser les
e´lectrodes barrie`re. Lorsque le fluide a de´place´ la bille jusqu’aux e´lectrodes centrales, le mode
pie`ge est active´ afin que celle-ci soit pie´ge´e au centre de la zone de de´tection. Le potentiel fixe´ sur
les quatre e´lectrodes servant au pie`ge est alternativement de +/- 5 Vp. La force de DEP ge´ne´re´e est
ainsi suffisante pour maintenir la bille en le´vitation et empeˆcher son adhe´sion aux parois. L’inertie
du fluide, induisant un de´bit constant, est enfin compense´e par l’application d’une pression depuis
la sortie du dispositif.
4.3.1/ Analyse du bruit de mesure
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FIGURE 4.12 Distribution du bruit de mesure pour les expe´rimentations mene´es a` FEMTO-ST sur le
dispositif 2D. La moyenne du signal mesure´ a` e´te´ soustraite, et l’e´cart-type calcule´ est de 41,5 Ω.
Amplitude du signal d’excitation : 1.6 Vpp, vitesse d’e´chantillonnage : 10.103 Hz, constante de temps du
filtre passe-bas du spectroscope d’impe´dance : 70 µs. L’e´cart-type du bruit montre une de´pendance a` la
paire d’e´lectrode utilise´e.
Le bruit de mesure est caracte´rise´ de manie`re identique que pour le cas 1D, et les re´sultats sont
pre´sente´s Figure 4.12. Deux cas sont pre´sente´s, le cas de deux e´lectrodes proches, adjacentes et
le cas de deux e´lectrodes e´loigne´es, en opposition. On constate que l’e´cart-type de la distribution
du bruit diffe`re entre les deux paires d’e´lectrodes. Sa valeur est en effet de SZ = 23,4 Ω pour les
e´lectrodes adjacentes, et SZ = 41,4 Ω pour les e´lectrodes en opposition.
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Cette variabilite´ s’explique par le fait que le signal d’entre´e de l’appareil de mesure est l’intensite´
du courant e´lectrique. Si l’on conside`re une perturbation ale´atoire d’amplitude moyenne fixe dans
le temps δI venant s’ajouter au signal d’entre´e, cette perturbation aura plus d’importance vis-a`-vis
de l’impe´dance calcule´e e´tant donne´e la relation Z = UI . Il est e´galement inte´ressant de noter
que le bruit mesure´ sur l’intensite´ du courant est supe´rieur a` celui qui avait e´te´ mesure´ pour le cas
du dispositif 1D lors des expe´rimentations a` l’EPFL. Bien que les causes de ce bruit ne soient pas
clairement identifie´es, cela met en e´vidence que le lieu des expe´rimentations et notamment son
isolation face aux ondes e´lectromagne´tiques est un crite`re important.
4.3.2/ Analyse de la de´rive
Comme pre´ce´demment, le signal est mesure´ afin de caracte´riser la de´rive. Les courbes sont
donne´es Figure 4.13. Figure 4.13a, la baseline Z4,0(σ), correspondant au signal filtre´ par me´diane
glissante de pe´riode 100 ms, est de´duite. On constate que comme pour le cas 1D, malgre´ le filtrage
du bruit de mesure, la baseline pre´sente des variations basse fre´quence non ne´gligeables. La va-
riation de la baseline, permettant de quantifier la de´rive, est donne´es Figure 4.13b. On constate sur
cette courbe que comme pre´ce´demment, la de´rive pre´sente des pics d’amplitude dont l’ordre de
grandeur est de quelques dizaines de ohms par seconde, a` une fre´quence de quelques dixie`mes
de Hertz. La de´rive moyenne est ici de 6 Ω.s−1.
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FIGURE 4.13 Quantification de la baseline Z4,0(σ) au cours de l’expe´rimentation pour le cas 2D pour une
mesure entre les e´lectrodes 1 et 5.
Il est probable que la variation moyenne de l’impe´dance mesure´e soit plus faible que pour le dis-
positif 1D en raison de l’absence d’actionnement. Toutefois, les caracte´ristiques de la de´rive me-
sure´e pre´sentent une re´elle difficulte´ pour l’estimation de la baseline pour l’e´talonnage. En effet,
les variations basse fre´quence de la baseline ne peuvent eˆtre compense´es par filtrage. Si le temps
d’e´talonnage d’une paire d’e´lectrodes est grand, il est donc ne´cessaire de re´e´valuer la baseline
durant le processus.
4.3.3/ Etalonnage du capteur
4.3.3.1/ Le proble`me de l’isolation des voies
L’isolation des voies est un proble`me identifie´ durant la phase de de´veloppement de la plateforme.
Les effets de ce de´faut d’isolation sont qu’une partie du courant parvient a` transiter entre les
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diffe´rentes voies. Ce courant de fuite n’e´tant pas ne´gligeable devant le courant transitant direc-
tement dans la puce, les mesures s’en trouvent fausse´es. Il intervient a` deux niveaux :
— La diaphonie au niveau du circuit imprime´
La diaphonie est le couplage non de´sire´ de signaux entre les lignes voisines. Dans le cas
pre´sent, l’impe´dance du circuit imprime´ entre deux pistes est mode´lisable par un conden-
sateur dont la capacite´ n’est pas suffisamment faible pour fournir une isolation suffisante
face aux signaux haute fre´quence qui transitent. Une solution pour surmonter cette diffi-
culte´ serait de modifier le design des puces et du circuit imprime´ afin d’e´loigner les pistes
des e´lectrodes de mesure les unes des autres afin de diminuer la capacite´ du circuit. Un
usinage me´canique du circuit peut e´galement eˆtre envisage´ afin de diminuer localement la
permittivite´ die´lectrique du circuit.
— Le de´faut d’isolation des voies des multiplexeurs
Les multiplexeurs qui composent la carte de multiplexage de´veloppe´e en interne doivent
a` la fois faire transiter les signaux d’actionnement par DEP et les signaux de mesure
d’impe´dance. Il s’ave`re cependant que l’isolation des voies de´croıˆt lorsque la tension admis-
sible des composants augmente. Le choix initial d’une tension de 22 Vp s’ave`re proposer
une isolation insuffisante. Une version de la carte compose´e de multiplexeurs dont la tension
admissible est de 15 Vp, dont l’isolation est meilleure, est a` l’e´tude.
En raison de ces de´fauts d’isolation, les essais ont e´te´ suspendus pour le dispositif 2D. Un protocole
a cependant e´te´ mis en place pour l’e´talonnage et pourra eˆtre utilise´ une fois l’isolation des voies
mise a` niveau.
4.3.3.2/ Protocole
1. Actionnement
L’actionnement est effectue´ de manie`re a` acheminer la bille sur chaque point du quadrillage
pre´sente´ pre´ce´demment Figure 4.14a pendant une dure´e suffisante pour mener a` bien les
mesures d’impe´dance. Pour le banc d’essai motorise´, le positionnement se fait en boucle
ouverte. Dans le dispositif ferme´, il est effectue´ a` l’aide d’un actionnement en boucle ferme´e
par DEP/vision. Comme de´crit en annexe (Annexe C.1 et Annexe C.2), l’augmentation de
tempe´rature peut eˆtre significative lors de l’application d’une tension e´lectrique en raison
de la conductivite´ importante du milieu, ne´cessaire a` l’obtention de mesures sensibles en
impe´danceme´trie. Ce type d’e´chauffement intervient dans le dispositif ferme´ ou` les billes
sont de´place´es par DEP vers les diffe´rents points du quadrillage. Il modifie la conductivite´ du
milieu, et donc un de´lai doit eˆtre applique´ entre chaque de´placement de la bille.
2. Mesure
2.1 Estimation de baseline en temps-re´el pendant l’e´talonnage.
L’ensemble des mesures, meˆme en ne´gligeant la dure´e ne´cessaire au de´placement
de la bille, est de plusieurs minutes. Comme de´termine´ dans la section pre´ce´dente
(Section 4.3.2), la de´rive thermique pre´sente des variations importantes au-dela` de
quelques secondes. Ces pics ont une amplitude de l’ordre de quelques dizaines a`
centaines de Ohms. La valeur des baselines doit donc eˆtre actualise´e afin d’identifier
la variation d’impe´dance due a` la pre´sence de la bille. Autrement dit, dans la relation :
Zm(σ, p) = Zm,0(σ)(1+φm(p)), (4.9)
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les baselines Zm,0(σ) doivent eˆtre re´e´value´es durant le processus. Or leur valeur ne
peut eˆtre mesure´e directement du fait de la pre´sence de la bille ; il faut donc reformuler
l’e´quation des impe´dances.
On de´finit le ratio kml tel que :
kml =
Zm,0(σ)−Zm,0(σ′)
Zm,0(σ)−Zm,0(σ′) (4.10)
avec σ la conductivite´ a` la date t et σ′ la conductivite´ a` la date t ′. A partir de l’Equa-
tion 4.5, on peut montrer que
kml =
Zm,0(σ0)(
σ0
σ −
σ0
σ′ )
Zl,0(σ0)(
σ0
σ −
σ0
σ′ )
kml = Z
m,0(σ0)
Zl,0(σ0)
Ce ratio des impe´dances des baselines de la paire m et de la paire l est constant
quelles que soient les conductivite´s σ et σ′ conside´re´es. On peut alors de´crire la base-
line de la paire m en fonction de parame`tres de la paire l :
Zm,0(σ) = kml
(
Zl,0(σ)−Zl,0(σ′)
)
+Zm,0(σ′) (4.11)
Ainsi, si l’on conside`re deux paires d’e´lectrodes m et l pour lesquelles a` l’instant t ′ la
bille n’influe pas la mesure d’impe´dance, il est possible de mesurer les deux valeurs
Zl,0(σ′) et Zm,0(σ′). Lorsque la bille se trouve dans le champ de mesure de la paire
m, il n’est plus possible de mesurer la baseline. La formule 4.11 permet alors de la
reconstruire a` partir de la baseline de la paire l non perturbe´e par la bille. Cette formu-
lation minimise par ailleurs l’impact d’une erreur sur le coefficient kml dans la mesure
ou` celui-ci n’est multiplie´ qu’a` la variation de la baseline et non a` la baseline elle-meˆme.
Au niveau de la plateforme, le multiplexeur doit basculer entre toutes les paires
d’e´lectrodes afin que la mesure soit re´cupe´re´e pour chaque capteur. Ce processus
est re´ite´re´ pendant une dure´e suffisante (quelques dizaines de secondes par exemple)
pour que le bruit puisse eˆtre filtre´. Les kml sont de´termine´s au pre´alable en divisant les
valeurs filtre´es les unes aux autres.
2.2 Prise en compte des variations de conductivite´ par effet Joule
L’e´chauffement duˆ a` l’appliquation de tensions est un facteur qui doit eˆtre conside´re´.
L’actionnement lors de l’application d’une force de DEP repre´sente la principale source
de chaleur. Bien que de moindre amplitude, les signaux de mesure peuvent e´galement
avoir un impact sur les mesures. De plus, contrairement a` une mesure classique ou`
une seule paire est utilise´e, le multiplexage des voies fait que pour chaque bascule de
voie, la paire utilise´e e´tant diffe´rente, la source de chaleur est de´place´e. Le syste`me va
alors chercher un nouvel e´tat d’e´quilibre.
Une solution pour limiter la variation des effets thermiques durant la bascule des
mesures peut eˆtre de jouer sur deux parame`tres, l’amplitude des signaux et la
fre´quence des bascules. D’une part, des signaux de tre`s faible amplitude (typiquement,
< 100 mVp) limite l’amplitude des effets thermiques. D’autre part, utiliser une fre´quence
de bascule tre`s e´leve´e (10 kHz pour la plateforme de´veloppe´e), permet de limiter leur
e´volution, les constantes de temps e´tant de plusieurs dizaines de millisecondes.
2.3 Re´cupe´ration des mesures
La re´cupe´ration des mesures se fait a` l’aide de l’instrumentation de mesure de´veloppe´e
et de´crite dans le chapitre pre´ce´dent. L’inte´gration du signal doit eˆtre suffisamment
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grande afin de minimiser l’influence du bruit lors de l’e´talonnage. Comme e´voque´ dans
le chapitre pre´ce´dent, deux pe´riodes d’e´chantillonnage sont ne´cessaires pour chaque
mesure afin que le signal de la paire pre´ce´dente n’influe pas sur le signal courant.
En revanche, la pe´riode d’inte´gration est limite´e par la fre´quence de bascule du multi-
plexeur. Le choix de l’amplitude des signaux de mesure doit eˆtre un compromis permet-
tant de limiter les effets thermiques tout en conservant un signal le moins bruite´ pos-
sible. D’une part, augmenter l’amplitude du signal et diminuer la fre´quence de bascule
permettent de diminuer le bruit. A l’inverse, diminuer l’amplitude du signal et augmen-
ter la fre´quence de bascule diminuent les effets thermiques. Le de´faut d’isolation du
circuit mentionne´ plus haut ne´cessite d’eˆtre re´solu pour obtenir des mesures fiables.
En conse´quence, un jeu de parame`tres amplitude/fre´quence de bascule devra eˆtre
de´termine´ dans des travaux ulte´rieurs.
2.4 Traitement des mesures
Le traitement des donne´es permet de de´terminer la variation d’impe´dance due a` la
pre´sence de l’objet en tenant compte de la de´rive. Une re´fe´rence est de´termine´e en
se basant sur les simulations (voir Figure 4.16) afin d’orienter le choix d’une paire non
impacte´e par la pre´sence de l’objet. Le mode`le corrige´ a` l’aide des kml est utilise´ (voir
Equation 4.11).
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FIGURE 4.14 (a) Quadrillage de la zone de de´tection en un nombre fini de points sur lesquels la bille est
de´place´e dans le but d’effectuer des mesures d’impe´dance pour l’e´talonnage du capteur. (b) Illustration de
la strate´gie globale de re´cupe´ration du mode`le de variation d’impe´dance pour chaque paire d’e´lectrode.
4.3.3.3/ Mode`le direct de simulation
Comme pour le cas 1D, il est pre´vu d’obtenir la fonction de´finissant la variation relative d’impe´dance
due au passage d’une bille par e´talonnage. Pour l’e´talonnage du capteur il est choisi de qua-
driller la zone de de´tection en un nombre fini de points, comme illustre´ Figure 4.14a. La strate´gie,
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FIGURE 4.15 Repre´sentation de la zone de de´tection pour les simulations FEM.
comme illustre´ Figure 4.14b, est de re´cupe´rer la valeur de l’impe´dance Zm(p,σ0) pour chaque
paire d’e´lectrodes et en chaque point du quadrillage, a` une conductite´ fixe σ0. Dans la configura-
tion pre´sente du dispositif :
— 45 points sont utilise´s : pour de´finir le mode`le de variation d’impe´dance en fonction de la
position de chaque paire d’e´lectrode,
— Les 8 e´lectrodes peuvent potentiellement former 28 paires, chacune ayant son propre
mode`le.
De plus, la valeur de l’impe´dance doit eˆtre connue en l’absence de bille afin de connaıˆtre la valeur
des baselines Zm,0(σ0). Les baselines sont ensuites utilise´es afin de caltuler la variation relative de
l’impe´dance en chacun des points Z
m(p,σ0)−Zm,0(σ0)
Zm,0(σ0)
. Ces donne´es, apre`s interpolation, permettent la
de´finition des fonctions e´talons de variation relative d’impe´dance φem. Cette strate´gie sera adopte´e
dans le protocole d’identification expe´rimental, et ci-dessous pour les simulations par e´le´ments
finis.
Afin de connaıˆtre le mode`le the´orique de variation d’impe´dance, des simulations e´le´ments finis sont
mene´es a` bien. Le mode`le Comsol utilise´ pre´ce´demment pour les simulations, compose´ d’un canal
et de 8 e´lectrodes en cercle est repris (repre´sentation donne´e Table 4.1, page 78). Une vue axe´e
sur la zone de de´tection est donne´e Figure 4.15. Une nume´rotation des e´lectrodes a e´te´ ajoute´e
afin de rendre explicite les paires d’e´lectrodes utilise´es. Le quadrillage et le changement de paire
de mesure est effectue´ par balayage parame´trique. Les trois parame`tres a` balayer (position dans le
plan et nume´ro d’e´lectrode) induisent une charge de calcul importante. Le Livelink f orMatlab de
Comsol est en conse´quence utilise´. Il permet de piloter les simulations a` l’aide de Matlab. Au-dela`
de son ergonomie, le Livelink permet notamment, a` chaque nouvelle simulation, de re´cupe´rer les
donne´es d’inte´reˆt puis de supprimer la simulation nume´rique courante, ce qui empeˆche la saturation
de la me´moire vive. Dans le cas pre´sent, seule la valeur de l’impe´dance est stocke´e dans un tableau
a` la fin de chaque simulation. La re´ponse pour 7 des 28 paires d’e´lectrodes est donne´e Figure 4.16,
la re´ponse pour les autres paires pouvant eˆtre de´duite en raison de la syme´trie du proble`me. Il
est notamment inte´ressant de noter que chaque paire d’e´lectrodes pre´sente une sensibilite´ a` la
position de la bille sur une partie de la plage de de´tection, et posse`de e´galement des zones qui y
sont tre`s peu sensibles. On peut e´galement noter que la sensibilite´ du capteur de´pend de l’axe de
de´placement. La diversite´ des mode`les obtenus pre´sente l’avantage que pour chaque position de la
bille dans la zone de de´tection, il existe un capteur dont la re´ponse est sensible a` une variation de la
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position. Cette dualite´ concernant la sensibilite´ des e´lectrodes pourra e´galement eˆtre exploite´e pour
l’e´talonnage comme explique´ pre´ce´demment. Enfin, il est a` noter que la pre´sence du canal utilise´
dans les simulations implique que les mode`les ne sont pas parfaitement identiques par rotation
des e´lectrodes de mesure. Ceci est visible par exemple pour les paires m=1 et m=7, cette dernie`re
pre´sentant un pic entre les e´lectrodes non pre´sent sur la premie`re.
Paire m=1, variation de l’impe´dance dans le plan XY.
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Paire m=2, variation de l’impe´dance dans le plan XY.
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Paire m=3, variation de l’impe´dance dans le plan XY.
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FIGURE 4.16 Simulation par e´le´ments finis de la variation d’impe´dance en fonction de la position induite par
la pre´sence de la bille pour les 7 paires forme´es avec la premie`re des 8 e´lectrodes (paire m=1 a` m=7). La
diffe´rence de localisation des e´lectrodes induit pour chaque capteur une sensibilite´ qui lui est propre.
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Paire m=4, variation de l’impe´dance dans le plan XY.
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Paire m=5, variation de l’impe´dance dans le plan XY.
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Paire m=6, variation de l’impe´dance dans le plan XY.
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FIGURE 4.16 Simulation par e´le´ments finis de la variation d’impe´dance en fonction de la position induite par
la pre´sence de la bille pour les 7 paires forme´es avec la premie`re des 8 e´lectrodes (paire m=1 a` m=7). La
diffe´rence de localisation des e´lectrodes induit pour chaque capteur une sensibilite´ qui lui est propre.
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Paire m=7, variation de l’impe´dance dans le plan XY.
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FIGURE 4.16 Simulation par e´le´ments finis de la variation d’impe´dance en fonction de la position induite par
la pre´sence de la bille pour les 7 paires forme´es avec la premie`re des 8 e´lectrodes (paire m=1 a` m=7). La
diffe´rence de localisation des e´lectrodes induit pour chaque capteur une sensibilite´ qui lui est propre.
4.4/ Conclusion
Ce chapitre a e´te´ consacre´ a` la caracte´risation du capteur de position par impe´danceme´trie pro-
pose´, ainsi qu’a` l’obtention de son mode`le direct, liant la variation d’impe´dance a` la position de
l’objet dans la puce.
Il a e´te´ montre´ que plusieurs facteurs pouvaient venir perturber la mesure d’impe´dance, comme
notamment les variations de conductivite´ lie´es a` un e´chauffement du liquide. Une formulation ana-
lytique se´parant la de´pendance en la position et en la conductivite´ a e´te´ propose´e afin de faciliter
la compre´hension du proble`me et sa re´solution, a` l’aide notamment d’un mode`le line´aire entre
conductivite´ du milieu liquide et admittance du syste`me. Le capteur a e´galement e´te´ caracte´rise´
et diffe´rents parame`tres clefs, tels que l’amplitude du bruit et la de´rive des mesures ont e´te´ iden-
tifie´s. Le mode`le direct du capteur a e´te´ identifie´ expe´rimentalement pour le cas a` une dimension.
Une me´thodologie permettant l’identification expe´rimentale dans le cas 2D a e´te´ propose´e. Cepen-
dant, diffe´rents proble`mes technologiques lie´s a` l’isolation entre les voies de la carte e´lectronique
ne´cessite des de´veloppements supple´mentaires pour mener a` bien cette e´tape. Une solution al-
ternative a donc e´te´ propose´e, base´e sur l’utilisation de la simulation e´le´ments finis, pour obtenir
le mode`le direct dans ce cas. Cette caracte´risation du syste`me et ce mode`le direct serviront de
base dans le chapitre suivant pour de´finir le mode`le inverse, liant la position de l’objet a` la variation
d’impe´dance, qui sera ne´cessaire pour imple´menter l’estimation de position d’un objet dans une
puce fluidique.

Chapitre 5
Estimation de position par
impe´danceme´trie
Le chapitre pre´ce´dent e´tait consacre´ a` l’obtention de mode`les liant la variation d’impe´dance a` la
position d’un objet dans une zone de de´tection, c’est a` dire a` l’e´talonnage de capteurs. Ces mode`les
ont e´te´ obtenus expe´rimentalement pour un capteur selon une dimension, et en simulation pour un
capteur selon deux dimensions.
Dans ce chapitre, une me´thode the´orique d’estimation de position exploitant les variations
d’impe´dance et base´e sur l’utilisation d’un filtre de Kalman est de´veloppe´e. Les mesures e´talon
sont utilise´es en tant que mode`le d’observation du filtre. Le filtre de Kalman a e´te´ retenu dans le
cadre de ces travaux car il pre´sente de bonnes performances the´oriques, notamment en pre´sence
de signaux bruite´s. Ce choix pourra eˆtre revu ulte´rieurement a` des fins d’optimisation.
5.1/ Utilite´ d’un observateur de Kalman pour l’estimation de position
L’obtention de mode`les de variations d’impe´dance en fonction de la position d’un objet, ef-
fectue´e dans le chapitre pre´ce´dent, a notamment permis d’identifier plusieurs difficulte´s lie´es a`
la de´termination de la position de l’objet. Pour les capteurs e´tudie´s :
— La re´ponse des capteurs est une surjection : il existe plusieurs positions distinctes d’objet
pour lesquelles la variation d’impe´dance induite est identique dans la plage de de´tection d’un
capteur donne´. Cela s’explique par les proprie´te´s de syme´trie des capteurs. L’inversion du
mode`le de variation d’impe´dance, permettant de remonter a` la position de l’objet, ne´cessite
donc un supple´ment d’information.
— Les signaux de mesure sont fortement bruite´s : en particulier lorsque la dynamique
d’e´chantillonnage est e´leve´e, induisant une pe´riode d’inte´gration du signal re´duite. L’esti-
mation de la position doit pouvoir se faire en temps-re´el malgre´ ce bruit.
— Les informations provenant de plusieurs capteurs (plusieurs paires d’e´lectrodes de mesure)
doivent pouvoir eˆtre fusionne´es : pour le capteur pre´sente´ destine´ a` la localisation en deux
dimensions, la strate´gie de de´tection retenue est de fusionner les informations provenant de
diffe´rents capteurs. Un outil permettant cette fusion doit eˆtre utilise´.
Les filtres de Kalman e´tendus sont couramment utilise´s pour des applications de localisation en
temps re´el, et ont de´ja` e´te´ applique´s a` des mesures d’impe´dance pour extraire des informations
d’un signal bruite´. Ce type de filtre permet d’estimer un ou plusieurs parame`tres en se basant sur
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l’e´tat pre´ce´dent et associe aux mesures un mode`le d’e´tat, permettant ainsi son bon fonctionnement
meˆme lorsque le mode`le d’observation est surjectif. Les re´glages du filtre sont e´galement base´s
sur des donne´es statistiques concernant le bruit. Enfin, ils permettent d’inte´grer plusieurs e´quations
liant mesures et e´tats que l’on souhaite estimer, ce qui en fait un outil adapte´ y compris pour le cas
a` deux dimensions ou` la fusion de donne´es est envisage´e.
5.2/ Equations et mode`les
5.2.1/ De´finition du proble`me d’estimation d’e´tat
𝑧
𝑦
𝑥
𝐸1
𝐸𝑖
𝐸𝑗
𝐸𝑁
𝑍𝑖𝑗(𝜎𝑘 , 𝑝𝑘)
(𝜎𝑘)
~
U𝑜𝑢𝑡
I𝑖𝑛
Appareil de 
mesure𝜎 = 0
+
+
+
𝑝0
𝑝1
𝑝𝑘
FIGURE 5.1 Sche´ma de principe illustrant un syste`me de de´tection par impe´danceme´trie compose´ de N
e´lectrodes.
Dans cette section, l’objectif est de formuler des e´quations concernant le syste`me e´tudie´
pre´ce´demment afin de pouvoir imple´menter l’estimateur de Kalman en se basant sur un ensemble
de mesures d’impe´dance fournies par un syste`me compose´ de N e´lectrodes permettant la me-
sure avec M paires d’e´lectrodes. On reprend ici le sche´ma pre´sente´ dans le Chapitre 4 lors de la
de´finition du proble`me (Figure 4.2, page 76).
Dans la Figure 5.1, la configuration quelconque d’e´lectrodes est re´utilise´e, et les parame`tres de
position et de conductivite´ sont cette fois-ci discre´tise´s. Comme de´crit dans le Chapitre 3 de´crivant
les filtres de Kalman, pour le fonctionnement du filtre, il est ne´cessaire de de´finir le mode`le d’e´tat, le
mode`le d’observation, la matrice de covariance du bruit d’e´tat et la matrice de covariance concer-
nant les perturbations sur le mode`le dynamique. Ces e´le´ments, une fois imple´mente´s dans le filtre,
permettent de donner une estimation xˆk d’un e´tat en se basant sur un vecteur de mesures yk. On
mode´lise le syste`me comme suit :
{
xk = f (xk−1,uk−1)+αk−1 (5.1)
yk = h(xk)+βk (5.2)
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Mise à jour temporelle :
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FIGURE 5.2 Sche´ma simplifie´ illustrant le principe ge´ne´ral de fonctionnement du filtre utilise´.
ou` β repre´sente le bruit de mesure et α les perturbations qui affectent la dynamique du syste`me. Le
vecteur d’entre´e du mode`le d’e´tat uk est lie´ a` l’actionnement. f repre´sente la dynamique de l’objet
et h est le mode`le d’observation. Le filtre de Kalman aura pour fonction de donner une estimation
de la position d’objets dans la zone de de´tection suivant le sche´ma classique re´cursif dont un rappel
est donne´ Figure 5.2. Le vecteur d’e´tat discre´tise´ d’un syste`me quelconque de de´tection est de´fini
pour le cas ge´ne´ral a` l’aide de 7 variables :
xk =
[
pxk p
y
k p
z
k θ
x
k θ
y
k θ
z
k σk
]T
, (5.3)
avec pxk, p
y
k et p
z
k respectivement la position de l’objet selon l’axe x, y et z, θ
x
k, θ
y
k, θ
z
k les rotations au-
tour de ces meˆmes axes, et σk la conductivite´ du milieu a` l’ite´ration k. Les six premiers membres du
vecteur d’e´tat repre´sentent les six degre´s de liberte´ de l’objet. La conductivite´ du milieu est quant a`
elle une variable influant sur l’impe´dance mesure´e, devant de ce fait eˆtre conside´re´e. Dans le cadre
de ces travaux, on souhaite estimer la position d’une cellule qui sera suppose´e sphe´rique, c’est a`
dire invariante par rotation. En conse´quence, on ne s’inte´ressera pas aux rotations de l’objet. Ainsi,
seuls trois parame`tres concernant la position de l’objet sont a` estimer : sa position translationnelle
selon les trois axes de l’espace de la zone de mesure. Le vecteur d’e´tat pour le cas d’une cellule
sphe´rique est donc de´fini a` l’aide de 4 variables :
xk =
[
pxk p
y
k p
z
k σk
]T
. (5.4)
L’hypothe`se de sphe´ricite´ est satisfaisante pour de nombreuses cellules dont la ge´ome´trie est tre`s
proche de celle de la sphe`re. Pour des cellules non sphe´riques, il sera possible d’inte´grer les
positions angulaires dans le vecteur d’e´tat. Cela est cependant hors du cadre de ces travaux. Le
vecteur des mesures yk contiendra la partie du signal mesure´e par l’impe´danceme`tre sensible a`
la position de l’objet, c’est a` dire les Zm(pxk, p
y
k, p
z
k,σk). Le choix de la ou les paires d’e´lectrodes
choisies pour inte´grer le vecteur des mesures sera de´crit dans la suite de ce chapitre.
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5.2.2/ Mode`le d’e´tat
Le mode`le d’e´tat est le mode`le dynamique utilise´ lors de l’e´tape de pre´diction du filtre. Il sert ici a`
donner une premie`re approximation de la position notamment des objets que l’on souhaite de´tecter
en se basant sur la connaissance du syste`me, en particulier des forces d’actionnement.
5.2.2.1/ Forme comple`te
Le mode`le d’e´tat peut eˆtre obtenu en appliquant le principe fondamental de la statique (PFS) a`
l’objet :
∑−→Fext =−→0 (5.5)
Ce mode`le suppose que la masse des objets a` l’e´tude est infiniment faible, et ainsi que chaque
ite´ration est une succession d’e´tats quasi-statiques. On se limitera ici a` un actionnement par
die´lectrophore`se selon les trois axes du plan, et un actionnement fluidique dans le plan horizontal
(0xy). Il s’agit la` des principales me´thodes d’actionnement utilise´es dans les LOCs sur des cellules.
L’action de l’actionnement fluidique sera caracte´rise´e par ses vitesses v f ,x et v f ,y selon les axes
x et y respectivement. Ces vitesses peuvent eˆtre estime´es a` partir de la connaissance du de´bit
ou de la pression en sortie des actionneurs, et de la re´sistance fluidique des canaux. La force
de die´lectrophore`se applique´e de´pend de plusieurs parame`tres tels que la taille de l’objet, ses
proprie´te´s e´lectriques, de la ge´ome´trie du syste`me et e´galement du positionnement de l’objet par
rapport aux e´lectrodes d’actionnement, c’est a` dire des variables d’e´tat pxk, p
y
k et p
z
k. Les compo-
santes de cette force seront note´es FDEP,xk , F
DEP,z
k et F
DEP,z
k , et de´pendent des parame`tres d’e´tat
de manie`re non line´aire et des tensions d’actionnement. Elles peuvent eˆtre de´termine´es analyti-
quement ou par une me´thode par e´le´ments finis notamment. Le syste`me d’e´quations re´gissant la
dynamique est donc non line´aire et de´fini comme suit en conside´rant l’actionnement :

FDEP,xk +6piηrv
f ,x
k −6piηrvxk = 0 (5.6)
FDEP,yk +6piηrv
f ,y
k −6piηrvyk = 0 (5.7)
FDEP,zk −6piηrvzk−ρ∗Vg= 0 (5.8)
σ=C(σk−1,uk−1) (5.9)
ou` η est la viscosite´ dynamique du fluide, r de rayon de l’objet,V son volume, ρ∗ sa densite´ relative
par rapport au milieu liquide, g l’intensite´ de la pesanteur, C la fonction de transition d’e´tat de la
conductivite´, v f ,x,v f ,y, v f ,z et vx, vy, vz respectivement la vitesse de fluide et de l’objet selon x, y
et z. Des mode`les particuliers, comme par exemple une de´rive thermique constante en l’absence
d’actionnement, pourront e´galement eˆtre imple´mente´s en fonction du cas. Les e´quations du mode`le
d’e´tat sont obtenues en conside´rant que la de´rive´e de la position est la vitesse, suppose´e constante
entre deux e´tats. Le mode`le d’e´tat (la fonction f ) est donc, apre`s discre´tisation :
xk =

pxk
pyk
pzk
σk
=

pxk−1+∆t(
FDEP,xk−1
6piηr + v
f ,x
k−1)
pyk−1+∆t(
FDEP,yk−1
6piηr + v
f ,y
k−1)
pzk−1+∆t(
FDEP,zk−1
6piηr −ρ∗Vg)
C(σk−1,uk−1)
+αk−1 = f (xk−1,uk−1)+αk−1 (5.10)
5.2. EQUATIONS ET MODE`LES 101
La matrice de covariance du bruit d’e´tat est :
Q=
a11 . . . a14... . . .
a41 . . . a44
 (5.11)
Dans ces travaux, on supposera que les variables d’e´tat sont de´corelle´es. Il s’agit la` d’une hy-
pothe`se forte qui a pour but de simplifier les e´quations, et qui pourra eˆtre revue a` des fins d’optimi-
sation. La matrice de covariance du bruit d’e´tat est donc :
Q=

a11 0 0 0
0 a22 0 0
0 0 a33 0
0 0 0 a44
 (5.12)
Les parame`tres de Q sont complexes a` de´terminer analytiquement. Un jeu de ’bons’ parame`tres
pourra eˆtre de´termine´ empiriquement ou a` l’aide de me´thodes adaptatives.
5.2.2.2/ Forme re´duite
Une difficulte´ importante de la forme comple`te du mode`le d’e´tat est lie´e a` la pre´sence de la conduc-
tivite´ dans les variables d’e´tat. Estimer une baseline Zm,0(σ) en temps-re´el est en effet complexe
car les variations de conductivite´ sont peu pre´dictibles. Autrement dit, dans la majorite´ des cas,
la fonction C, repre´sentative de la conductivite´ (Equation 5.9), est partiellement voire totalement
inconnue.
Comme e´nonce´ dans le chapitre pre´ce´dent, l’impe´dance du milieu peut eˆtre exprime´e comme le
produit d’une fonction de´pendante de la position et d’une fonction de´pendante de la conductivite´ :
Zm = Zm,0(σ)(1+φm(p)) (5.13)
Une alternative utilise´e dans le cas 1D permettant de s’affranchir de la de´rive est de re´duire le
mode`le sans inte´grer la conductivite´ dans le mode`le d’e´tat comme suit :
xk =
pxkpyk
pzk
=

pxk−1+∆t(
FDEP,xk−1
6piηr + v
f ,x
k−1)
pyk−1+∆t(
FDEP,yk−1
6piηr + v
f ,y
k−1)
pzk−1+∆t(
FDEP,zk−1
6piηr −ρ∗Vg)
+αk−1 = f (xk−1,uk−1)+αk−1 (5.14)
Q=
a11 0 00 a22 0
0 0 a33
 (5.15)
L’amplitude de la baseline, c’est a` dire de l’impe´dance du milieu en l’absence d’objet, peut alors
eˆtre estime´e a` l’aide d’une paire d’e´lectrodes de re´fe´rence, ou encore suppose´e constante si le
temps de passage d’un objet est faible. La variable de conductivite´ peut sous cette condition eˆtre
retire´e du mode`le.
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5.2.3/ Mode`le d’observation
Le mode`le d’observation est de manie`re ge´ne´rale le mode`le qui relie les variables d’e´tat aux
mesures et qui est utilise´ dans l’e´tape de correction du filtre. Dans le cas pre´sent, les mesures
d’impe´dance, dont on de´finit au pre´alable le mode`le de variation en fonction de la position et de la
conductivite´, permettent d’affiner l’estimation fournie par le mode`le dynamique qui lui est purement
pre´dictif.
L’identification de mode`les d’observation a e´te´ effectue´e dans le chapitre pre´ce´dent (Chapitre 4). La
de´pendance a` la position a e´te´ identifie´e de manie`re expe´rimentale pour un cas 1D et en simulation
pour un cas 2D. La de´pendance a` la conductivite´ suit quant a` elle un mode`le analytique de milieu
purement re´sistif.
Dans cette section, les mode`les d’observation sont contextualise´s dans le cadre de
l’imple´mentation de filtres de Kalman de´die´s a` l’estimation de position, qui pourront par la suite
eˆtre teste´s.
5.2.3.1/ Forme comple`te
La forme comple`te du mode`le d’observation comprend un mode`le de la variation d’impe´dance pour
toutes les paires d’e´lectrodes disponibles pour la mesure du syste`me. Le vecteur des mesures peut
ainsi eˆtre repris du chapitre pre´ce´dent :
yk =

Z1(p,σ)
Z2(p,σ)
...
Zm(p,σ)
...
ZM(p,σ)

=

Z1,0(σ)(1+φ1(p))
Z2,0(σ)(1+φ2(p))
...
Zm,0(σ)(1+φm(p))
...
ZM,0(σ)(1+φM(p))

= h(xk)+βk (5.16)
On de´finit la matrice de covariance du bruit de mesure :
R=
b11 . . . b1M... . . .
bM1 . . . bMM
 (5.17)
Comme pour le mode`le d’e´tat, on conside`re que les perturbations sont de´core´lle´es. Sous cette
hypothe`se :
R=

b11 0 . . . 0
0
. . .
...
...
. . . 0
0 . . . 0 bMM
=

S2Z1 0 . . . 0
0
. . .
...
...
. . . 0
0 . . . 0 S2ZM
 (5.18)
avec ou` SZ1...SZM sont les e´carts-types du bruit de mesure, calcule´s a` partir de donne´es fournies
par l’instrumentation de mesure.
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5.2.3.2/ Forme re´duite
Minimiser le temps de calcul est essentiel e´tant donne´e la contrainte temps-re´el inhe´rente a` un
capteur de position pour le controˆle d’une trajectoire. Dans sa forme comple`te, le mode`le d’ob-
servation inte`gre les mesures provenant des 28 paires de mesure qu’il est possible de former ; le
vecteur des mesures est donc de dimension 28, ce qui peut rendre le temps de calcul relativement
important. Par ailleurs, toutes les paires d’e´lectrodes ne fournissent pas a` un instant donne´ une
mesure sensible a` l’e´tat que l’on souhaite identifier. Il faut donc se´lectionner les paires d’inte´reˆt
pour la mesure :
— Crite`re de sensibilite´ des paires de mesure
La matrice jacobienne Jh du mode`le d’observation (voir Chapitre 2, page 39), aussi nomme´e
matrice de sensibilite´, caracte´rise la sensibilite´ des mesures vis-a`-vis des diffe´rents e´tats.
A partir de la connaissance des e´tats que l’on souhaite estimer de manie`re prioritaire, les
coefficients des matrices Jh peuvent eˆtre compare´s afin de se´lectionner le ou les capteurs
pre´sentant la plus grande sensibilite´.
— Crite`re de se´lection du nombre de mesures
La me´thode consiste a` se´lectionner les mesures qui seront utilise´es pour l’estimation. Il est
possible de se´lectionner les paires selon deux principaux crite`res : robustesse ou rapidite´ de
l’estimation. Si la robustesse est pre´fe´re´e, il est possible de se´lectionner toutes les mesures
provenant des paires dont la sensibilite´ est supe´rieure a` un seuil fixe´ par l’utilisateur. Si la
rapidite´ est pre´fe´re´e, un nombre fixe de mesures provenant des paires ayant la plus grande
sensibilite´ peut eˆtre utilise´.
Une fois les paires se´lectionne´es, il est possible de modifier a` chaque pas de temps le filtre de
fac¸on a` n’inte´grer que les mesures provenant de celles-ci dans le mode`le. Pour cela, il suffit de
n’utiliser que les e´quations relatives aux paires utilise´es dans mode`le d’observation, et de proce´der
de meˆme avec la matrice R.
Les outils de base pour le fonctionnement du filtre de Kalman sont maintenant de´termine´s. Dans
les sections suivantes, des expe´rimentations et simulations valident son fonctionnement.
5.3/ Estimation de position en temps-re´el : cas 1D
5.3.1/ Mise en place du suivi des billes
Un bref rappel concernant le design du dispositif 1D est donne´ Figure 5.3. Des e´lectrodes de
guidage permettent le centrage dans la section du canal de l’ensemble des billes le traversant.
Elles atteignent enfin la zone de de´tection entre les e´lectrodes en croix. C’est dans cette zone que
la position des billes est estime´e par mesure d’impe´dance. La fre´quence du signal de mesure est
fixe´e a` 500 kHz. On rappelle qu’a` cette fre´quence, le comportement e´lectrique des billes artificielles
et d’une cellule sont e´quivalents, ce qui assure la transposabilite´ de la me´thode a` des e´chantillons
biologiques.
Dans cette section, la de´tection se fait sur un seul axe mais pour plusieurs billes. Le temps de
passage d’une bille entre les e´lectrodes est suppose´ suffisamment court pour que la valeur de la
baseline soit suppose´e constante durant son passage. Le Tableau 5.1 donne un re´capitulatif des
notations pour cette section afin d’e´viter toute confusion avec les notations des sections a` suivre. La
Figure 5.4 pre´sente les diffe´rentes e´tapes du traitement du signal et de l’estimation de la position.
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FIGURE 5.3 Dispositif de de´tection 1D. Les billes traversent la zone de de´tection, comprise entre les centres
des e´lectrodes en e´toile, centre´es dans la section du canal.
Re´capitulatif de notations
Notation Parame`tre Description
Zk Signal de mesure Impe´dance mesure´e par
l’impe´danceme`tre a` l’ite´ration k
Z0k Baseline Impe´dance du milieu en l’absence de
bille
xqk , xˆ
q
k Vecteur d’e´tat courant Vecteur d’e´tat pour la bille n
◦ q a`
l’ite´ration k (re´el et estime´)
pqk , pˆ
q
k Position courante Position de la bille n
◦ q a` l’ite´ration k
(re´elle et estime´e)
v fk Vitesse courante estime´e du fluide Estimation de la vitesse longitudinale du
fluide au centre du canal
∆t Intervalle de temps entre deux mesures Pe´riode d’e´chantillonnage de
l’impe´danceme`tre
TABLE 5.1 Re´capitulatif des notations pour le cas 1D.
Le premier bloc de ce diagramme est destine´ a` la de´tection des billes et son fonctionnement a
e´te´ de´taille´ dans le chapitre pre´ce´dent. Il permet d’identifier la baseline et, dans le cas ou` un
objet est pre´sent, la variation relative d’impe´dance due a` la pre´sence de cet objet. Cette variation
d’impe´dance est utilise´e comme vecteur des mesures en entre´e du filtre de Kalman.
Le second bloc contient le filtre lui-meˆme.
Mode`les Le filtre de Kalman contient une e´tape de pre´diction base´e sur le mode`le dynamique
et une e´tape de correction base´e sur le mode`le d’observation. Le temps de passage d’une bille
e´tant conside´re´ comme faible, la forme re´duite du mode`le d’observation sera utilise´e. Dans le cas
pre´sent, ces mode`les sont re´duits a` une unique e´quation car le vecteur d’e´tat et des mesures
sont monodimentionnels (la position selon l’axe du canal est estime´e a` l’aide d’une seule paire de
mesure).
Durant la pre´diction, le mode`le utilise´ pour calculer le vecteur d’e´tat est calcule´ a` partir de
l’e´quation 5.14 :
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FIGURE 5.4 Descriptif de la me´thode d’estimation de la position d’un objet par filtrage de Kalman. Le calcul
en temps-re´el de la baseline Z1,0 permet d’en de´duire la variation relative d’impe´dance due a` la pre´sence
de l’objet φ1(pk), introduite dans le filtre de Kalman. Associe´e au mode`le d’e´tat, cette mesure permet au
filtre d’estimer la position de l’objet.
xk =
[
pqk
]
=
[
pqk−1+∆tv
f
k−1
]
+αk−1 (5.19)
avec ∆t la pe´riode d’e´chantillonnage. Durant la seconde e´tape, le mode`le d’observation est
de´termine´ a` partir de l’e´quation 5.16 :
yk =
[
Z1,0(σ)(1+φe1(pk))
]
+βk (5.20)
ou` φe1 est la variation relative d’impe´dance de´termine´e par e´talonnage dans le chapitre pre´ce´dent
(voir page 85).
Etat initial Pour chaque nouvelle bille de´tecte´e, un vecteur d’e´tat initial xˆq0 doit eˆtre de´fini. En ce
qui concerne la position initiale de la bille, on suppose que pˆq0 = -40 µm. Cela correspond a` la
position au centre de la premie`re e´lectrode de mesure. Comme illustre´ Figure 5.4, il s’agit de la
premie`re position a` laquelle la bille est de´tecte´e. La vitesse initiale suppose´e de la premie`re bille
est suppose´e de 1200 µm .s−1. Les parame`tres initiaux estime´s sont donc :
pˆq0 =−40 µm (5.21)
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vˆ f0 = 1200 µm.s
−1 (5.22)
Re´glages du filtre L’estimation initiale de la vitesse du fluide est volontairement biaise´e (environ
30% d’erreur). Sur la base des vecteurs d’e´tat initiaux xˆq0, le filtre fournit a` chaque ite´ration une
estimation xˆqk du vecteur d’e´tat exploitant les mode`les d’e´tat et d’observation, et de leur confiance
associe´e de´finie par les matrices Q et R. Pour ame´liorer l’estimation de la position de la qie`me bille,
le mode`le d’e´tat est constamment mis a` jour. Comme pre´ce´demment pre´sente´, il est suppose´ que
la vitesse de la bille est e´gale a` la vitesse du fluide. Ainsi, a` chaque pas de temps, la vitesse du
fluide v f est mise a` jour en fonction de la valeur de la vitesse de la bille estime´e a` partir des posi-
tions fournies par le filtre de Kalman (voir la boucle de re´troaction de la Figure 5.4). Pour e´liminer
l’influence du bruit, on suppose que la vitesse du fluide v f est e´gale aux 1000 dernie`res vitesses
estime´es de la bille. Cela correspond a` une moyenne mobile de τ= 100 ms. Cela consiste, a` l’ins-
tant t, a` faire la moyenne de la vitesse estime´e entre t-τ et t pour mettre a` jour le mode`le. Cette
me´thode augmente le temps de convergence du filtre, mais stabilise l’estimation concernant les
erreurs de mode`le d’observation ponctuelles. Enfin, les re´glages du filtre a` l’aide des matrices Q
et R sont effectue´s. Comme pre´ce´demment, les vecteurs d’e´tat et d’observation e´tant monodimen-
tionnels, ces matrices le sont e´galement. L’e´cart-type de l’erreur de mesure SZ a e´te´ de´termine´
dans le chapitre pre´ce´dent apre`s analyse statistique du bruit de mesure : SZ = 14,5 Ω. La matrice
Q est re´gle´e empiriquement de manie`re a` minimiser l’erreur d’estimation : Sp = 1,5.10−8 m. Les
matrices de covariance sont donc de´finies comme suit :
Q=
[
S2p
]
=
[
(1,5.10−8)2
]
(5.23)
R=
[
S2Z
]
=
[
14,52
]
(5.24)
La me´thode d’estimation est maintenant e´tablie, la validation expe´rimentale peut eˆtre effectue´e.
5.3.2/ Mise en œuvre expe´rimentale de l’estimation de position d’une bille
Cette section a pour objectif de discuter de l’estimation de la position obtenue a` partir des mesures
d’impe´dance pre´sente´es dans les sections pre´ce´dentes. Elles sont compare´es aux positions obte-
nues a` partir d’images fournies par une came´ra. La came´ra n’est utilise´e ici qu’a` des fins de com-
paraison et non pour la de´tection de position base´e sur l’impe´dance, a` l’exception de l’e´talonnage
qui peut eˆtre effectue´ hors ligne.
Les re´sultats sont donne´s Figure 5.5. La Figure 5.5a pre´sente la vitesse des billes dans le canal.
Les vitesses obtenues a` partir des mesures d’impe´dance et des images obtenues par la came´ra
sont compare´es. En ce qui concerne la vitesse obtenue a` partir des mesures d’impe´dance, elle
est obtenue en faisant la moyenne des vitesses de bille estime´es obtenues par le filtre de Kalman
(temps d’inte´gration de 100 ms). Comme de´crit dans la section pre´ce´dente, la moyenne des vi-
tesses estime´es des billes permet d’obtenir une valeur d’actionnement du fluide stable et corrige´e
en permanence pour le mode`le d’e´tat. L’estimation de la vitesse commence a` 1200 µm. Ensuite, le
retour corrige cette valeur, a` l’aide du vecteur unitaire des mesures :
yk =
[
Z1,0(1+ Z
1
k−Z1,0k
Z1,0k
)
]
. (5.25)
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(c) Estimation de position, bille q = 5.
FIGURE 5.5 Estimation en temps-re´el de la position et de la vitesse en utilisant a` la fois les retours
d’impe´dance et de vision et les diffe´rences associe´es. (a) La vitesse des premie`res billes est fortement
surestime´e en utilisant l’approche propose´e base´e sur des mesures d’impe´dance compare´es a` une vision
en raison de la valeur de vitesse initiale de´finie sur le filtre de Kalman (v00). (b) Il en re´sulte une diffe´rence
d’environ 10 µm dans l’estimation de la position de la bille q = 1. (c) Lorsque le filtre de Kalman corrige la
valeur de la vitesse, l’estimation converge vers les valeurs de vitesse obtenues de la came´ra. La diffe´rence
d’estimation de position entre les techniques base´es sur l’impe´dance et la vision reste infe´rieure a` 4 µm
pour la bille q = 5.
Malgre´ la grande erreur initiale sur la vitesse, l’estimation du filtre converge vers la valeur obtenue
a` partir de la came´ra. Comme pre´vu, la moyenne mobile, associe´e au mode`le dynamique, induit
un temps de convergence important (600 ms environ) mais e´vite les fortes variations dues au bruit.
Ce temps de convergence peut eˆtre de´fini en ajustant la moyenne mobile dans la Figure 5.4.
La Figure 5.5b (respectivement la Figure 5.5c) pre´sente l’estimation de la position de la premie`re
(resp. cinquie`me) bille obtenue a` la fois a` partir des mesures d’impe´dance et par la came´ra. Pour
l’estimation base´e sur la mesure de l’impe´dance, la de´tection des billes commence a` p = -40 µm, ce
qui correspond au centre de la premie`re e´lectrode et se termine a` p = 40 µm, ce qui correspond au
centre de la seconde e´lectrode. Pour une bille donne´e, l’estimation de la position tend initialement a`
pre´senter de grandes diffe´rences avec la de´tection visuelle. Cela peut eˆtre duˆ a` plusieurs proble`mes
tels qu’un retard dans la de´tection de la bille puisque l’impe´dance doit atteindre un seuil donne´ pour
que la bille soit de´tecte´e. De plus, l’amplitude de la diffe´rence avec la de´tection visuelle de´pend de
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la pre´cision du mode`le d’e´tat. Pour la premie`re bille, cette diffe´rence est d’environ 10 µm, alors que
cette valeur est d’environ 4 µm et moins apre`s quelques billes.
Ces re´sultats validant la de´tection de position par impe´danceme´trie en association a` un filtrage
de Kalman, il s’agit donc d’une me´thode viable permettant de remplacer la vision pour fournir
une de´tection de position inte´gre´e en temps re´el a` l’inte´rieur de puces fluidiques. La plateforme
expe´rimentale n’e´tant pas a` ce stade pleinement fonctionnelle, notamment en ce qui concerne le
multiplexage des mesures, la partie suivante de´crivant l’estimation de position en deux dimensions
par fusion de donne´es sera exclusivement effectue´e a` partir de donne´es de simulation.
5.4/ Simulations d’estimation de position en temps-re´el : cas 2D
Dans ces simulations, la variation de conductivite´ est inte´gre´e au mode`le. Contrairement au cas 1D
ou seule la variation relative d’impe´dance est conside´re´e par le filtre de Kalman, c’est l’impe´dance
du syste`me qui est utilise´e comme entre´e, en tenant compte de sa de´pendance en la conducti-
vite´ du milieu e´lectrolytique. Cette approche permet de donner une formulation plus ge´ne´rique du
proble`me, afin notamment de tenir compte de la de´rive de conductivite´. Les notations spe´cifiques
a` cette section sont re´sume´es dans le tableau 5.2.
5.4.1/ Pre´sentation du cas d’e´tude
𝑧
𝑦
𝑥 𝑦
𝑧
𝑥
1
2
3
4 5
6
7
8
Vue latéraleVue du dessus
Zone de détection
FIGURE 5.6 Mode`le Comsol utilise´ pour les simulations FEM.
Afin de mener a` bien les simulations pour le cas 2D, le logiciel Matlab est utilise´. Il exploite notam-
ment les simulations nume´riques effectue´es dans le chapitre pre´ce´dent a` l’aide du logiciel Comsol.
Un rappel du design utilise´ pour l’obtention des mode`les de la variation d’impe´dance en simula-
tion (voir page 92) est donne´ Figure 5.6. Un bassin microfluidique de 70 µm de diame`tre et de
20 µm de hauteur dans lequel se trouvent 8 e´lectrodes (cercle inscrit aux e´lectrodes de 50 µm),
un milieu liquide de conductivite´ σ = 1 S/m et un objet sphe´rique isolant de 8 µm de diame`tre
sont dessine´s. La me´thodologie suivie pour effectuer les simulations a e´te´ pre´sente´e Figure 4.14
(page 91). Comme pre´sente´ dans le Chapitre 4, le logiciel Comsol permet de simuler une tension
entre les paires d’e´lectrodes souhaite´es et de re´cupe´rer la valeur de l’impe´dance entre ces deux
e´lectrodes. Ces simulations ont permis d’obtenir le mode`le de variation d’impe´dance en fonction de
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Re´capitulatif de notations
Notation Parame`tre Description
Zmk Signal de mesure Impe´dance mesure´e pour la paire n
◦ m a`
l’ite´ration k
Zm,0k Baseline Impe´dance du milieu en l’absence de bille
pour la paire n◦ m a` l’ite´ration k
Zm,Re fk Impe´dance de re´fe´rence Impe´dance pour la paire n
◦ m a` l’ite´ration k
associe´e a` la trajectoire de re´fe´rence
xk, xˆk Vecteur d’e´tat courant Vecteur d’e´tat a` l’ite´ration k (re´el et estima-
tion)
pxk, pˆ
x
k, p
y
k, pˆ
y
k Position courante selon x et y Position de la bille selon les axes x et y a`
l’ite´ration k (re´elle et estimation)
σk, σˆk Conductivite´ courante Conductivite´ du milieu a` l’ite´ration k (re´elle et
estimation)
px,Re fk , p
y,Re f
k ,
σRe f
Position de re´fe´rence selon
x et y et conductivite´ de
re´fe´rence
Position de la bille selon les axes x et y a`
l’ite´ration k pour la trajectoire de re´fe´rence
vx,Re fk , v
y,Re f
k
Vitesse de re´fe´rence selon x
et y
Vitesse de la bille selon les axes x et y a`
l’ite´ration k pour la trajectoire de re´fe´rence
v fk , v
x, f
k , v
y, f
k
Vitesse du fluide vectorielle,
selon x et selon y
Vitesse du fluide selon les axes x et y a`
l’ite´ration k
∆t Intervalle de temps entre
deux mesures
Pe´riode d’e´chantillonnage de
l’impe´danceme`tre
Kx, Ky
Coefficients de biais selon x
et y
Coefficients multiplie´s aux vitesses de
re´fe´rence pour obtenir le mode`le d’e´te´t biaise´
introduit dans le EKF
SZ , Sp, Sσ
Ecart-type du bruit sur
l’impe´dance, la position et la
conductivite´
Donne´es statistiques concernant le bruit de
mesure d’e´tat servant aux re´glages du EKF.
Sxe, S
y
e, Sσe
Ecart-type de l’erreur d’esti-
mation selon x, y et sur l’es-
timation de la conductivite´ du
milieu
Crite`res de performance de l’estimation.
TABLE 5.2 Re´capitulatif des notations pour le cas 2D.
la position de l’objet dans la zone de de´tection (lien figure chap 4). En association avec le mode`le
re´sistif liant l’impe´dance du milieu e´lectrolytique a` sa conductivite´, cela de´finit le mode`le d’observa-
tion ne´cessaire pour les simulations. Il s’agit dumode`le e´talon. Le principe global des simulations
est le suivant : afin de simuler un cas expe´rimental, une trajectoire sera ge´ne´re´e. Les donne´es
relatives a` cette trajectoire (dynamique, impe´dances) seront soumises a` des perturbations fictives
et introduites dans le filtre de Kalman. Enfin, la trajectoire ge´ne´re´e et la trajectoire estime´e par le
filtre pourront eˆtre compare´es afin de tester les performances de ce dernier. Une illustration du
fonctionnement du simulateur est donne´e Figure 5.7a.
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(a) Principe global des simulations.
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(b) Principe de fonctionnement du ge´ne´rateur de signaux introduits dans le filtre.
FIGURE 5.7 Diagramme illustratif de la proce´dure suivie pour effectuer les simulations. Une trajectoire de
re´fe´rence de la bille est ge´ne´re´e. Celle-ci est inconnue par l’estimateur. Un ge´ne´rateur de signaux vient
ensuite appliquer des perturbations aux mesures et au mode`le d’e´tat, qui sont ensuite introduits dans le
Filtre de Kalman. Enfin, le filtre retourne une estimation de la trajectoire.
La premie`re e´tape consiste a` ge´ne´rer la trajectoire qui sera dite trajectoire de re´fe´rence, c’est a` dire
la trajectoire originale, inconnue du filtre. Cette trajectoire est une simulation de la trajectoire re´elle
d’un objet. Pour l’ensemble des simulations, cette trajectoire est arbitrairement choisie comme e´tant
une spirale (voir Figure 5.8a). On conside`re que la trajectoire met 20 s pour eˆtre effectue´e, la
pe´riode entre 2 points de la spirale est uniforme : ∆t = 10 ms. De cette trajectoire est extraite
la vitesse de l’objet, nomme´e vitesse de re´fe´rence : vRe f =
[
vx,Re f vx,Re f
]T
. Les impe´dances
associe´es a` la trajectoire de re´fe´rence seront nomme´es impe´dances de re´fe´rence. La deuxie`me
e´tape, illustre´e Figure 5.7b, consiste en le de´veloppement d’un ge´ne´rateur d’entre´es du filtre de
Kalman. L’objectif est de simuler les signaux de mesure et l’estimation du mode`le dynamique qui
seraient obtenus pour un syste`me expe´rimental.
On simule une me´connaissance concernant les actionneurs, se traduisant par un coefficient multi-
plie´ a` la vitesse du fluide en chaque point de la trajectoire de re´fe´rence. L’actionnement e´tant flui-
dique uniquement, en supposant les forces inertielles ne´gligeables, la vitesse d’une bille est e´gale
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a` celle du fluide en chaque instant. L’erreur concernant la vitesse du fluide peut donc eˆtre exprime´e
en fonction des vitesses de re´fe´rence : v f ,xk = v
x
k = Kx.v
x,Re f
k et v
f ,y
k = v
y
k = Ky.v
y,Re f
k . Un biais
au niveau du mode`le d’e´tat est maintenant simule´. Aux impe´dances de re´fe´rence sont ajoute´es
un bruit blanc gaussien de moyenne nulle et d’e´cart-type SZ . Ces impe´dances seront de´nomme´es
impe´dances bruite´es. L’ensemble des 28 paires d’e´lectrodes sont inte´gre´es au mode`le d’observa-
tion (Equation 5.28).
5.4.2/ Simulation de re´fe´rence : cas ide´al du milieu a` conductivite´ constante et
pe´riode d’e´chantillonnage des mesures nulle
On suppose dans un premier temps que la conductivite´ du milieu est fixe´e. Cette hypothe`se
suppose l’absence de changement des proprie´te´s du milieu comme notamment sa tempe´rature.
On suppose e´galement que toutes les mesures sont disponibles simultane´ment. L’objectif est ici
d’e´tudier la re´ponse du filtre en fonction de ses re´glages et des perturbations environnantes, afin
de trouver de bons re´glages et de savoir si les estimations peuvent eˆtre satisfaisantes pour le cas
le plus favorable. La sensibilite´ a` la conductivite´ du milieu e´lectrolytique sera aborde´e dans les sec-
tions qui suivent. Dans les conditions pre´sentes, seule la partie du signal de´pendante de la position
de l’objet, φm(p) sera exploite´e. On se restreint a` un proble`me 2D.
La Figure 5.8 donne une illustration des donne´es de simulation. Figure 5.8a, la trajectoire de
re´fe´rence en spirale est trace´e. Les vitesses associe´es a` la trajectoire de re´fe´rence selon les deux
axes sont trace´es Figure 5.8b. Les vitesses biaise´es, introduites dans le filtre, y sont e´galement
repre´sente´es. Le coefficient de biais est de Kx = 1,3 pour la vitesse selon l’axe x et Ky = 0.7 selon
l’axe y, l’erreur sur le mode`le dynamique est donc de 30%. Les vitesses estime´es sont les valeurs
biaise´es qui sont introduites dans le mode`le dynamique. Le mode`le d’e´tat est donc line´aire et de´fini
comme suit :
xk =

pxk
pyk
pzk
σk
=

pxk−1+∆tv
f ,x
k−1
pyk−1+∆tv
f ,y
k−1
pzk−1
σk−1
+αk =

1 0 0 0
0 1 0 0
0 0 1 0
0 0 0 1


pxk−1
pyk−1
pzk−1
σk−1
+∆t

v f ,xk−1
v f ,yk−1
0
0
+αk (5.26)
La matrice de covariance d’e´tat prend la forme suivante :
Q=

a11 0 0 0
0 a22 0 0
0 0 0 0
0 0 0 0
 (5.27)
ou` a11 et a22 devront eˆtre de´termine´s empiriquement.
L’impe´dance bruite´e qui sera introduite dans le filtre, pre´sente´e Figure 5.8c, est superpose´e a`
l’impe´dance de re´fe´rence, associe´e a` la trajectoire de re´fe´rence. La variation d’impe´dance de
re´fe´rence obtenue a` l’aide de la trajectoire de re´fe´rence est extraite en se basant sur le mode`le
d’observation. A la variation d’impe´dance re´elle est ajoute´ un bruit gaussien d’e´cart type SZ = 40Ω.
Le mode`le d’observation, incluant le vecteur des 28 mesures, est de´fini ci-dessous :
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FIGURE 5.8 (a) Trajectoire de re´fe´rence, conside´re´e comme e´tant la trajectoire re´elle de la bille. (b)
Vitesses de re´fe´rence et biaise´es de la bille selon les deux axes du plan. La vitesse biaise´e est le mode`le
introduit dans le filtre. (c) Trace´ de l’impe´dance bruite´e pour la paire m=1 d’e´lectrodes (en bleu) et des
mesures de re´fe´rence (en rouge).
yk =

Z1k (p,σ)
Z2k (p,σ)
...
Z28k (p,σ)
=

σ0
σ
Z1,0(σ0)(1+φ1(pk))
σ0
σ
Z2,0(σ0)(1+φ2(pk))
...
σ0
σ
Z28,0(σ0)(1+φ28(pk))
= h(xk)+βk (5.28)
avec φi(pk) la variation relative d’impe´dance a` la position pk.
Pour un cas expe´rimental re´el, la de´viation du bruit de mesure peut eˆtre de´termine´e, comme cela a
e´te´ montre´ pour le cas 1D notamment. En conse´quence, aucune erreur concernant la valeur de SZ
ne sera introduite. La de´viation standard du bruit, ici SZ = 40Ω sera donc utilise´e pour les re´glages :
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R=

402 0 . . . 0
0
. . .
...
...
. . . 0
0 . . . 0 402
 (5.29)
Dans toute la suite, on supposera une absence d’erreur sur l’e´tat initial afin de tester la stabilite´ du
filtre en fonction de ses re´glages au niveau des matrices de covariance. A l’exception de l’estimation
de l’e´tat initial, la matrice de covariance des perturbations est le seul objet devant a` ce stade eˆtre
re´gle´. Afin de limiter le nombre de possibilite´s, on prendra a11 = a22 = S2p. Cette hypothe`se est
re´aliste dans la mesure ou` les erreurs sur la dynamique des deux axes sont du meˆme ordre de
grandeur. La matrice Q a donc la forme suivante :
Q=

S2p 0 0 0
0 S2p 0 0
0 0 0 0
0 0 0 0
 , (5.30)
Le filtre est maintenant imple´mente´, et sa re´ponse peut eˆtre teste´e pour diffe´rents re´glages du
coefficient Sp. La re´ponse du filtre pour diffe´rentes valeurs de Sp est repre´sente´e sur la Figure 5.9.
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(c) Sp = 5.10−8 m.
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FIGURE 5.9 Trace´ des positions de re´fe´rence (en bleu) et estime´es par le filtre (en rouge) pour diffe´rents
re´glages du parame`tre Sp de la matrice de covariance Q. Les trace´s montrent une confiance de´croissante
dans le mode`le dynamique, partant d’une confiance totale et terminant par une confiance tre`s faible.
La premie`re courbe correspond au cas ou` Sp = 0 m. Le filtre donne donc une confiance totale au
mode`le dynamique, et la courbe est celle qui serait obtenue a` partir du mode`le dynamique sans
l’utilisation du filtre, a` des fins de comparaison. La deuxie`me courbe trace la cas ou` Sp = 1.10−8 m.
La confiance dans le mode`le dynamique est toujours trop importante, et le filtre a du mal a` conver-
ger vers la valeur re´elle de position. Les troisie`me et quatrie`me courbes donnent la re´ponse res-
pectivement pour Sp = 5.10−8 m et Sp = 1.10−7 m. Les deux re´glages sont satisfaisants, le premier
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e´tant plus stable et moins rapide que le second. Enfin, la dernie`re courbe pre´sente le cas extreˆme
pour lequel tre`s peu de confiance est donne´e dans la dynamique, avec Sp = 5.10−7 m. Le syste`me
est particulie`rement instable et les estimations sont mauvaises.
La confiance dans le mode`le dynamique est ici stabilisatrice mais ralentit la convergence du filtre.
Pour cet exemple, un re´glage de Sp = 5.10−8 m donne de bons re´sultats. Cette valeur peut eˆtre
ajuste´e afin de satisfaire a` d’autres crite`res de convergence plus spe´cifiques (pre´cision, rapidite´,...).
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FIGURE 5.10 Performances du filtre pour Sp = 5.10−8 m pour le cas de re´fe´rence.
Afin de chiffrer l’erreur, les courbes d’estimation selon les deux axes, l’erreur associe´e et enfin l’el-
lipsoı¨de de confiance a` 68 % pour Sp = 5.10−8 m sont repre´sente´es sur la Figure 5.10. L’ellipsoı¨de
de confiance a` 68 % est une repre´sentation graphique de la zone dans laquelle l’erreur, a` chaque
ite´ration, a 68 % d’eˆtre incluse. On constate sur la courbe que l’erreur moyenne est faible (0,1 µm
environ), et que les de´viations standard de l’erreur selon les deux axes sont de l’ordre de 0,3 µm
sur l’estimation de la position : Sxe ' Sye ' 0,3 µm. Ce trace´ permet donc de conclure positivement
cette simulation : en l’absence d’erreur moyenne par rapport au mode`le d’observation, il semble
possible d’estimer la position d’un objet par fusion de mesures d’impe´dance, avec pre´cision, malgre´
un fort bruit gaussien de mesure et une large erreur (de l’ordre de 30 %) sur l’actionnement.
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FIGURE 5.11 Temps de calcul en fonction du nombre de paires de mesure utilise´es par le filtre.
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Temps de calcul On e´tudie la rapidite´ du calcul en calculant la dure´e moyenne d’une ite´ration,
c’est a` dire d’une estimation de position, en fonction du nombre de paires d’e´lectrodes utilise´es
pour l’estimation 1 (Figure 5.11). L’e´volution du temps de calcul montre une grande de´pendance
dans le nombre de paires utilise´es, avec une tendance plus ou moins line´aire. Cela s’explique par
le fait que l’e´tape d’inversion dans le calcul du gain de Kalman est l’e´tape de´terminante concernant
le temps de calcul, et l’inversion d’une matrice pre´sente une grande de´pendance dans la dimension
de cette dernie`re. En raison de l’absence d’erreur statique par rapport au mode`le, le nombre de
paires utilise´es ici a peu d’influence sur la pre´cision de la reconstruction. Ce point est aborde´ dans
la section qui suit.
5.4.3/ Influence des erreurs de mode`le
Le cas pre´ce´dent conclut positivement les simulations en l’absence d’erreur moyenne par rapport
au mode`le d’observation. Dans la re´alite´, un de´faut de mode`le peut invalider cette hypothe`se. Les
causes possibles de de´fauts de mode`les sont multiples :
— Un de´faut d’e´talonnage : les signaux mesure´s expe´rimentalement sont soumis a` du bruit
et de la de´rive thermique. Malgre´ les diffe´rentes e´tapes de filtrage du signal, une erreur
peut subsister concernant la variation d’impe´dance due a` la pre´sence de l’objet. Un de´faut
concernant la mesure de position, ou durant l’interpolation des donne´es, peut e´galement
eˆtre pre´sent.
— Une inexactitude concernant le mode`le purement re´sistif : le mode`le purement re´sistif intro-
duit dans le chapitre pre´ce´dent et utilise´ ici suppose une absence totale d’effets capacitifs,
et une re´sistance des pistes me´talliques nulle. Malgre´ la prise en compte possible de ces
effets (soustraction de la re´sistance des pistes, utilisation de la partie re´elle du signal de
mesure...) des erreurs peuvent subsister.
— Un endommagement de capteur
Les e´lectrodes de mesure sont soumises a` des contraintes lorsqu’une tension e´lectrique
leur est applique´e, particulie`rement dans le cas de hautes tensions pour l’actionnement.
Ceci peut cre´er un endommagement partiel ou total des e´lectrodes, ce qui aura pour
conse´quence une modification du mode`le d’observation.
L’objectif est ici de tester la robustesse du filtre a` ces erreurs, et d’estimer l’apport de l’utilisation de
plusieurs paires d’e´lectrodes.
Impact du nombre de capteurs de´fectueux Dans cette partie, l’impact d’une erreur de mode`le
due a` un capteur de´fectueux est e´tudie´e. Afin de simuler ce de´faut, une erreur statique de
eZ = 100 Ω est ajoute´e aux mesures bruite´es. Pour information, la variation d’impe´dance obte-
nue, en prenant deux e´lectrodes en opposition, et en ajoutant une bille de 8 µm au centre est de
l’ordre de 400 Ω. Une erreur de 100 Ω est donc une erreur importante, les mesures provenant du
capteur de´fectueux ne sont plus du tout repre´sentatives de la position re´elle de l’objet si l’on s’en
re´fe`re au mode`le.
Il est possible d’observer les conse´quences de ce type de de´faut Figure 5.12. Pour ce faire, l’e´cart-
type de l’erreur trace´ est la moyenne des e´cart-types selon les deux axes (Se =
Sxe+S
y
e
2 ). On constate
que l’e´cart type de l’erreur suit une tendance relativement line´aire jusqu’a` ce que 18 capteurs (18
parmi les 28 combinaisons possibles) fournissent une mesure errone´e. L’erreur se stabilise ensuite.
1. A noter que les calculs sont effectue´s sous Matlab a` l’aide de classes. L’acce`s aux parame`tres est tre`s lent avec
ce logiciel, alors que cela repre´sente une dure´e ne´gligeable a` l’aide d’un logiciel de programmation en C++. Les temps
d’acce`s aux parame`tres des classes ont donc e´te´ retire´s afin de donner un ordre de grandeur des temps de calculs si le
filtre e´tait imple´mente´ dans un logiciel de´die´ a` une application temps-re´el, et afin de faciliter leur comparaison.
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FIGURE 5.12 Erreur en fonction du nombre de capteurs de´fectueux. L’erreur statique est de 100 Ω par
rapport a` la re´fe´rence pour un capteur de´fectueux. (a) E´volution de la mesure bruite´e en comparaison de la
re´fe´rence pour une paire d’e´lectrodes. (b) Impact sur l’e´cart-type de l’erreur du nombre de capteurs
de´fectueux pour la trajectoire de re´fe´rence.
Cela correspond pour ce cas a` l’erreur maximale, c’est a` dire que le filtre converge rapidement vers
une estimation errone´e et ne s’en de´place plus significativement en raison de l’absence de mesures
cohe´rentes avec le mode`le. En conclusion, le fait qu’une multitude de capteurs soient pre´sents
limite l’impact d’erreurs par rapport au mode`le d’observation, meˆme importantes, au niveau d’un
capteur isole´.
Impact de l’amplitude de l’erreur de mode´lisation Dans cette partie, nous e´tudions l’impact
d’une erreur de mode`le sur l’ensemble des capteurs. Afin de simuler ce de´faut, une erreur de eZ Ω
est ajoute´e a` la totalite´ des mesures. L’impact de l’amplitude de l’erreur sur l’estimation de position
est donne´ Figure 5.13.
On constate qu’il existe une relation croissante entre l’amplitude de l’erreur constante ajoute´e au
mode`le et l’e´cart-type de l’erreur d’estimation Se, jusqu’a` une amplitude d’erreur ajoute´e de 64 Ω.
Au-dela` de cette valeur critique, l’erreur de mode´lisation est trop importante, et la position de l’objet
est perdue au cours de la simulation (voir Figure 5.13d). Cette perte de suivi est marque´e par une
discontinuite´ de la courbe.
En conclusion, les erreurs de mode´lisation induisent une erreur d’estimation avec une relation
affine, jusqu’a` une discontinuite´ signifiant la perte de suivi marque´e par une discontinuite´ de la
de´viation de l’erreur. Il convient de se positionner en-dessous de ce seuil en limitant les erreurs de
mesure.
5.4.4/ Etude de l’impact de la de´rive thermique
Dans cette section, l’objectif est de tenir compte dans les simulations de la de´rive de la conduc-
tivite´ dans le temps. Cela peut par exemple correspondre a` un e´chauffement ou refroidissement
du liquide en raison de mouvements d’air au contact du dispositif. Pour cela, la conductivite´ du
milieu liquide au cours du temps est rendue variable, comme pre´sente´ Figure 5.14a. La variation
d’impe´dance due a` la de´rive de conductivite´ (voir Figure 5.14b) est de l’ordre de 30 fois supe´rieure
a` celle due a` la pre´sence de l’objet.
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FIGURE 5.13 Quantification de l’erreur d’estimation en fonction de l’erreur statique de mode`le applique´e sur
chaque capteur. (a) Ecart-type de l’erreur Se en fonction de l’erreur de mode`le eZ . (b)→(e) Trace´ de la
trajectoire pour eZ =10, 50, 75 et 190 Ω. Comme pre´ce´demment, la trajectoire de re´fe´rence est repre´sente´e
en bleu et l’estimation en rouge.
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FIGURE 5.14 E´volution des mesures dans un milieu a` conductivite´ variable. (a) Mise en e´vidence de la
variation de conductivite´. (b) Evolution de l’impe´dance bruite´e au cours du temps pour une paire
d’e´lectrodes adjacentes.
La de´rive est suppose´e totalement inconnue. En conse´quence, aucune information concernant
l’e´volution de la conductivite´ n’est fournie au filtre. Cependant, la connaissance de la conductivite´ a`
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l’ite´ration pre´ce´dente permet de donner une premie`re approximation de la conductivite´ courante, et
donc le filtre suppose la conductivite´ comme constante 2, ce qui ne change pas le mode`le d’e´tat :
xk =

pxk
pyk
pzk
σk
=

pxk−1+∆tv
f ,x
k−1
pyk−1+∆tv
f ,y
k−1
pzk−1
σk−1
+αk =

1 0 0 0
0 1 0 0
0 0 1 0
0 0 0 1


pxk−1
pyk−1
pzk−1
σk−1
+∆t

v f ,xk−1
v f ,yk−1
0
0
+αk. (5.31)
L’incertitude sur la conductivite´ doit eˆtre introduite dans Q :
Q=

S2p 0 0 0
0 S2p 0 0
0 0 0 0
0 0 0 S2σ
 , (5.32)
On garde les pre´ce´dents re´glages pour la position : Sp = 5.10−7 m, ∆t = 10 ms, erreur nulle sur
l’e´tat initial et on pose Sσ = 1 S/m. On a donc :
Q=

402 0 0 0
0 402 0 0
0 0 0 0
0 0 0 12
 , (5.33)
Le filtre converge, comme pre´sente´ sur la courbe Figure 5.15a. La pre´sence d’une forte de´rive ther-
mique, sous l’hypothe`se que son e´volution suit un mode`le parfaitement re´sistif, n’est donc pas un
verrou a` l’estimation de position. Les re´sultats de simulation montrent des performances sensible-
ment e´gales a` celles du cas de re´fe´rence malgre´ la de´rive, comme l’atteste l’ellipsoı¨de de confiance
pour ce cas donne´e Figure 5.15b. L’e´cart-type de l’erreur sur la conductivite´ est Sσ ' 0,09 mS/m,
et sur la position Sxe ' Sye ' 0,35 µm.
5.4.5/ Prise en compte des contraintes technologiques de se´quentialite´
Dans les parties pre´ce´dentes, nous avons fait l’hypothe`se que le vecteur des mesures e´tait fourni
instantane´ment pour une position que l’on peut conside´rer comme constante. Or concre`tement, les
mesures sont re´alise´es de manie`re se´quentielle et la dynamique d’acquisition n’est pas suffisam-
ment grande pour que la position de l’objet puisse eˆtre conside´re´e comme constante. Ainsi, le fait
que les mesures soient multiplexe´es peut poser un inconve´nient notable qui est que l’impe´dance
mesure´e par chaque paire d’e´lectrodes se fera pour des positions diffe´rentes de l’objet. Nous pro-
posons d’enrichir le filtre de Kalman e´tendu a` travers l’utilisation du filtre de Kalman e´tendu dit
se´quentiel (SEKF, Sequential Extended Kalman Filter) applique´ a` l’e´tude pre´ce´dente.
La variante se´quentielle du EKF est ge´ne´ralement utilise´e dans les syste`mes embarque´s afin de
minimiser le temps de calcul. L’e´tape de correction, lorsque M capteurs sont utilise´s, est subdivise´e
en M e´tapes (voir les e´quations donne´es plus bas) afin d’e´viter l’inversion d’une matrice de dimen-
sion M2 dont le couˆt en calcul peut eˆtre important si le nombre de capteurs M est grand. Dans le
cas pre´sent, cette me´thode est utilise´e, et le mode`le d’e´tat est de plus mis a` jour a` travers l’e´tape
de pre´diction a` chaque ite´ration. Nous n’avons pas a` ce jour trouve´ de mention de cette adap-
tation dans la litte´rature. L’adaptation du SEKF que nous proposons doit permettre d’ame´liorer la
2. Pour information, le terme utilise´ dans la litte´rature lorsque l’identite´ est utilise´e dans le mode`le d’observation en
l’absence d’information sur celui-ci est random-walk model.
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FIGURE 5.15 Estimation de position pour le cas a` conductivite´ variable. (a) Superposition de l’estimation de
position a` la position de re´fe´rence pour une trajectoire en spirale. (b) Ellipsoı¨de de confiance associe´e.
(c), (d) Erreur d’estimation de position et de conductivite´ calcule´e a` partir de l’e´cart par rapport a` la
trajectoire de re´fe´rence.
pre´cision des estimations de position dans la mesure ou` elle permet de tenir compte de la variation
de la position de la bille entre deux mesures.
Le principe du filtre imple´mente´ est similaire a` celui du EKF conventionnel. Si la covariance du bruit
de processus Q est diagonale, la formulation est simple et se fait comme pre´ce´demment pour le
choix des mesures, en n’utilisant qu’une seule mesure a` chaque fois. Si Q n’est pas diagonale,
il faut la diagonaliser (cas non e´tudie´ ici). Afin de tenir compte se´quentiellement des mesures
provenant de chaque capteur, on introduit un nouvel indice l, avec (1≤ l ≤M), ou` M est le nombre
de capteurs utilise´s. Le vecteur d’e´tat corrige´ xˆlk est re´e´value´ pour l allant de 1 a` M afin de tenir
compte de chaque mesure :
xˆ0k = xˆ−k (5.34)
xˆk = xˆMk (5.35)
Les e´quations du filtre sont alors modifie´es comme suit :
xˆ−lk = f (xˆ(l−1)k) (5.36)
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Klk =
P−lk Jh(x
−
lk)
T
Rl
(5.37)
xˆlk = xˆ−lk+Klk(ylk−h(x−lk)) (5.38)
Plk = (I−KlkJh(x−lk))P−lk (5.39)
ou` ylk = [yk(l)] est un vecteur unitaire contenant la mesure provenant de la paire l et Rl = [R(l)]
la matrice de dimension 1 contenant la covariance de l’erreur associe´e a` la mesure l.
Afin d’illustrer l’inte´reˆt du SEKF, on se fixe ici pour objectif de comparer les performances des
filtres SEKF et EKF en termes de pre´cision d’estimation dans le cas d’acquisition se´quentielle
de mesures. On se place dans le cas applicatif de la plateforme expe´rimentale de´veloppe´e 3. Un
multiplexeur est utilise´ afin de se´quentiellement se´lectionner l’ensemble des paires d’e´lectrodes.
Le module temps-re´el (RTK) envoie les consignes au multiplexeur et re´cupe`re les impe´dances
mesure´es. Le PC re´cupe`re ces donne´es par USB. On supposera que le temps ne´cessaire pour
re´cupe´rer ces donne´es est fixe et de 10 ms. Diffe´rentes pe´riodes d’inte´gration des mesures seront
utilise´es. Le diagramme Figure 5.16 illustre les hypothe`ses vis-a`-vis de l’e´chantillonnage pour le
EKF et pour le SEKF. Le EKF conside`re les mesures comme instantane´es et assimile le temps
de mesure au temps ne´cessaire a` la re´ception des signaux tandis que le SEFK tient compte de
la pe´riode entre chaque mesure. Les re´glages de la matrice Q e´tant de´pendants de la pe´riode
d’e´chantillonnage, on s’affranchit de la de´rive thermique en se plac¸ant dans les conditions du cas
de re´fe´rence (5.4.2) afin de n’avoir qu’un seul parame`tre a` optimiser : Sp.
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FIGURE 5.16 Illustration des pe´riodes caracte´ristiques pour l’acquisition des mesures. (a) : Cas approxime´
du EKF pour lequel les mesures sont acquises et traite´es simultane´ment. (b) : Cas du SEKF ou` la
se´quentialite´ des mesures est prise en compte.
Re´ponse en pre´sence d’un fort bruit de mesure On se place pour la premie`re e´tude dans le
cas ou` le bruit de mesure est important (comme pour les cas pre´ce´dents, 5.4.2) : SZ = 40 Ω. La
trajectoire en spirale est effectue´e, avec le EKF puis le SEKF, avec diffe´rents re´glages de Sp. Les
courbes d’erreur sont donne´es Figure 5.17.
Ces graphes montrent que lorsque le bruit de mesure est important, quelle que soit la pe´riode
d’e´chantillonage, le filtre se´quentiel n’apporte pas d’ame´lioration des performances. La courbe Fi-
gure 5.17a trace a` titre indicatif l’impe´dance bruite´e pour la paire m=1 afin de rendre compte de
3. A noter qu’il ne s’agit pas des performances maximales the´oriques, l’objectif est ici d’eˆtre cohe´rent vis-a`-vis de la
plateforme de´veloppe´e.
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FIGURE 5.17 Comparatif des performances du EKF et du SEKF pour diffe´rentes pe´riodes d’e´chantillonnage
lorsque le bruit de mesure est e´leve´.
l’importance du bruit en comparaison de la variation due a` la pre´sence de l’objet. Figure 5.17b
montre les re´sultats pour une pe´riode d’e´chantillonnage de 100 µs. Les performances qu’il est pos-
sible d’atteindre en terme de pre´cision du EKF et du SEKF sont sensiblement identiques, comme
le montrent les minima d’erreur superpose´s. En revanche, on constate qu’un mauvais re´glage du
SEKF induit une erreur moyenne plus importante qu’avec le EKF. Des constats similaires pour une
pe´riode d’e´chantillonnage de 1 ms et 10 ms sont pre´sente´s Figure 5.17c et Figure 5.17d, avec
de surcroıˆt une pre´cision le´ge`rement meilleure pour le EKF. Une interpre´tation de ces re´sultats
est que les erreurs de mode´lisation du EKF, du fait qu’il ne conside`re pas le temps e´coule´ entre
les mesures, est assimilable a` un bruit additionnel, probablement faible devant le bruit de mesure
lui-meˆme.
Re´ponse en pre´sence d’un faible bruit de mesure On se place cette fois-ci dans le cas ou`
l’amplitude du bruit est plus mode´re´e : SZ = 10 Ω. De manie`re analogue, la Figure 5.18 pre´sente
l’impe´dance mesure´e pour une paire d’e´lectrodes, ainsi qu’un comparatif des performances entre
le EKF et le SEKF pour diffe´rentes pe´riodes d’e´chantillonnage.
Pour une pe´riode d’e´chantillonnage de 100 µs et de 1 ms, des re´sultats relativement similaires
au cas pre´ce´dent sont obtenus. Le SEKF et le EKF pre´sentent une erreur moyenne minimale
sensiblement e´gales, mais les performances du SEKF sont plus sensibles au re´glage du filtre,
ce qui le rend moins inte´ressant. En revanche, pour une pe´riode d’e´chantillonnage de 10 ms,
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FIGURE 5.18 Comparatif des performances du EKF et du SEKF pour diffe´rentes pe´riodes d’e´chantillonnage
lorsque le bruit de mesure est mode´re´.
les performances du SEKF en terme de pre´cision sont meilleurs pour un filtre bien re´gle´, avec
une erreur moyenne de 0,5 µm pour le SEKF pour Sp = 0,1 µm contre 1 µm pour le EKF pour
Sp = 0,4 µm . Cette diffe´rence s’explique probablement par le fait que pour le EKF, l’erreur sur la
date d’acquisition n’est plus assimilable a` du bruit du fait que le bruit est ici de moins forte amplitude.
En conclusion, la variante se´quentielle du EKF n’apporte une ame´lioration des re´sultats que sous
deux conditions. La premie`re est que la pe´riode d’e´chantillonnage de l’appareil de mesure ne
puisse pas eˆtre conside´re´e comme ne´gligeable vis-a`-vis de la dynamique de l’objet dont la po-
sition est estime´e, la seconde e´tant que l’approximation de mesures synchrones induise une erreur
suffisante pour que celle-ci ne soit pas assimilable a` du bruit de mesure. Le SEKF pre´sente toute-
fois une plus grande sensibilite´ aux re´glages que le EKF. Une piste d’ame´lioration qui permettrait
de s’affranchir de la sensibilite´ aux re´glages, qui ne sera pas de´veloppe´e ici, serait d’utiliser des
gains adaptatifs associe´s au SEKF. Le fait que le SEKF pre´sente des performances supe´rieures a`
celles du EKF dans des conditions ou` le bruit de mesure est mode´re´ et la pe´riode d’e´chantillonnage
faible est compatible avec l’instrumentation de mesure. En effet, l’impe´danceme`tre est dote´ d’un
amplificateur a` de´tection synchrone qui filtre d’autant mieux le signal que la pe´riode est grande.
Toutefois, il a e´te´ mentionne´ pre´ce´demment que les effets thermiques transitoires sont re´duits lors-
qu’une grande fre´quence de bascule est utilise´e. Une e´tude supple´mentaire, qui pourra eˆtre mene´e
dans des travaux ulte´rieurs, devra eˆtre mene´e afin de quantifier la de´gradation des performance
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induite par une faible fre´quence de bascule, et ainsi conclure concernant l’inte´reˆt d’utiliser un SEKF
pour l’estimation de position par impe´danceme´trie.
5.5/ Conclusion
Dans ce chapitre cloˆturant ces travaux de the`se, une me´thode d’estimation de position de billes
dans des puces fluidiques a e´te´ propose´e. Cette me´thode se base sur les e´quations du filtre de
Kalman, prenant comme argument des mesures d’impe´dances pour l’observation, associe´es a` un
mode`le dynamique obtenu graˆce a` une connaissances du comportement des actionneurs de´die´s.
Le mode`le d’observation associe´ au filtre de Kalman a e´te´ de´fini comme e´tant la variation relative
de l’impe´dance induite par la pre´sence d’une bille dans la zone de de´tection. A ce mode`le a e´te´ as-
socie´ un mode`le de conductivite´, dissocie´ du mode`le de position par se´paration des variables, per-
mettant de tenir compte de la de´rive de conductivite´, notamment induite par des variations locales
de tempe´rature. Une fois les e´quations du filtre de´finies, celui-ci a e´te´ valide´ expe´rimentalement
pour le cas de billes se de´plac¸ant le long de l’axe d’un canal microfluidique. Dans la perspective
d’une de´tection selon plusieurs axes, le cas d’une de´tection dans le plan d’une puce par fusion
des donne´es de plusieurs paires d’e´lectrodes a e´te´ valide´ en simulation. Une e´tude comparative
du filtre e´tendu et du filtre se´quentiel e´tendu a enfin permis de mettre en e´vidence la pertinence de
l’utilisation de ces deux me´thodes en fonction du cas a` l’e´tude.

Conclusion ge´ne´rale et perspectives
Conclusion ge´ne´rale
La mesure d’impe´dance a connu un inte´reˆt croissant ces dernie`res de´cennies, tant a` l’e´chelle
macroscopique notamment en imagerie, qu’a` l’e´chelle microscopique afin de de´terminer cer-
tains parame`tres physiques et ge´ome´triques d’e´chantillons biologiques. Ces avance´es majeures
a` ces deux e´chelles ont servi de socle aux travaux pre´sente´s dans ce manuscrit portant sur
le de´veloppement d’une nouvelle technologie de´die´e a` la de´tection de position de cellules in-
dividuelles en temps-re´el dans des puces fluidiques. Les avance´es techniques en spectrosco-
pie d’impe´dance e´lectrique, effectue´e dans des puces microfluidiques, ont notamment favorise´ la
re´alisation d’un environnement de test ergonomique et performant. Les avance´es en tomographie
d’impe´dance e´lectrique, souvent effectue´e a` l’e´chelle de l’homme, ont quant a` elles e´te´ source
d’inspiration pour l’obtention d’organes sensoriels et de me´thodes d’estimation de position plus
performantes, notamment en ce qui concerne la configuration des e´lectrodes et la me´thode de
de´termination de la position. Ces travaux se de´marquent de ceux de plusieurs laboratoires ayant
publie´ ces dernie`res anne´es par le fait d’une de´tection continue de la position entre les e´lectrodes.
Dans la premie`re partie du de´veloppement de ces travaux, une plateforme a e´te´ de´veloppe´e pour
la validation du concept. Cette plateforme est e´quipe´e de puces fluidiques fixe´es me´caniquement,
et relie´es fluidiquement et e´lectriquement a` l’instrumentation. Le design des puces a e´te´ pense´ de
manie`re a` permettre la validation du concept en 1D le long de l’axe d’un canal, et en 2D dans un
plan. Pour ces deux designs, un positionnement pre´cis et reproductible des billes est possible par
des me´thodes fluidiques et e´lectriques associe´es a` divers actionneurs. La ge´ome´trie et la configu-
ration d’e´lectrodes a e´te´ e´tudie´e afin d’assurer la sensibilite´ du dispositif a` la position d’une cellule.
Il a notamment e´te´ montre´ que la ge´ome´trie des e´lectrodes pouvait eˆtre e´tudie´e afin d’augmenter la
plage de sensibilite´ du capteur. Un dispositif exploitant plusieurs paires a e´galement e´te´ de´veloppe´
afin d’augmenter la fiabilite´ de la de´tection. Afin de permettre ce multiplexage des mesures, une
carte de routage a spe´cialement e´te´ de´veloppe´e en interne, et associe´ a` l’appareil de mesure. Une
interface a enfin e´te´ de´veloppe´e afin de pouvoir piloter simultane´ment les divers e´le´ments d’action-
nement et de mesure.
Dans la suite, les travaux se sont focalise´s sur l’obtention d’un mode`le liant la position d’une cellule
a` l’impe´dance mesure´e entre les e´lectrodes. Il a e´te´ montre´ expe´rimentalement que l’impe´dance
mesure´e variait en raison d’effets thermiques inhe´rents aux conditions expe´rimentales. C’est pour-
quoi le mode`le de´veloppe´ tient compte de la position de la cellule, mais e´galement de la conductivite´
du milieu afin de pouvoir isoler du signal mesure´ la composante du signal due a` la pre´sence de la
cellule. Le mode`le de´veloppe´ est semi-analytique : le mode`le de conductivite´ est analytique, tandis
que le mode`le de position est de´termine´ par e´talonnage. Les protocoles permettant l’e´talonnage
des capteurs ont e´te´ e´tablis. Il a enfin e´te´ montre´ expe´rimentalement qu’il est possible d’obtenir un
mode`le de l’impe´dance sensible a` la position de la cellule pour le dispositif 1D, c’est a` dire pour la
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de´tection le long de l’axe d’un canal.
Le dernier chapitre concerne le traitement des signaux obtenus. La me´thode propose´e afin de
donner une estimation de la position de cellules est d’utiliser un filtre de Kalman e´tendu. Ce filtre
s’ave`re performant car au-dela` d’exploiter les mesures d’impe´dance, il permet de tenir compte du
bruit de mesure, exploite le mode`le dynamique, et permet la fusion de mesures issues de plusieurs
capteurs distincts. Le filtre une fois re´gle´ permet d’estimer la position d’une cellules sur plusieurs
axes, et peut e´galement inte´grer la conductivite´ dans ses parame`tres afin de tenir compte de la
de´rive thermique. Ce filtre a e´te´ exploite´ pour le capteur 1D dont le mode`le e´talon de la variation
d’impe´dance a servi de mode`le d’observation du filtre. Apre`s un temps d’e´tablissement, il a e´te´
montre´ expe´rimentalement que le filtre e´tait en mesure d’estimer en temps re´el la position des
billes utilise´es avec une pre´cision de l’ordre du microme`tre ; ceci permet de conclure positivement
a` la faisabilite´ du concept de de´tection par impe´danceme´trie. En vue de ge´ne´raliser cette me´thode
a` la de´tection suivant deux dimensions, des simulations d’une de´tection plus complexe ont e´te´
effectue´es. A partir d’une simulation du capteur 2D dote´ de 8 e´lectrodes, il a e´te´ montre´ une es-
timation robuste pouvant eˆtre faite en exploitant la fusion de mesures issues de plusieurs paires.
Notamment, il a e´te´ montre´ que ce type de dispositif e´tait en mesure d’estimer la position d’une
cellule malgre´ une forte de´rive thermique, et que le nombre de paires utilise´es avait un impact di-
rect sur la robustesse de la de´tection. Enfin, la se´quentialite´ des mesures a e´te´ prise en compte en
conside´rant une variante se´quentielle du filtre de Kalman, dont les performances sont discute´es.
De manie`re ge´ne´rale, ces travaux ont permis de conclure favorablement a` l’utilisation de mesures
d’impe´dance pour l’estimation de position. Les travaux the´oriques de mode´lisation ont notamment
permis de donner une certaine ge´ne´ricite´ a` la me´thode, tandis que les expe´rimentations ont souleve´
et permis d’identifier diffe´rentes proble´matiques lie´es a` cette me´thode. Le capteur 1D de´veloppe´,
a` l’aide d’une seule paire d’e´lectrodes est en mesure de fournir une bonne estimation de la posi-
tion d’une cellule. Les outils de traitement de signal ont permis cette estimation malgre´ un bruit de
mesure important, l’une des proble´matiques initiales. La fusion des donne´es de plusieurs capteurs
a donne´ de bons re´sultats en simulation, ce qui suppose une ame´lioration probable des perfor-
mances avec un dispositif multi-e´lectrodes, et ce meˆme en tenant compte de la de´rive thermique
et de l’estimation selon plusieurs axes.
Perspectives
Afin d’aboutir a` une preuve de concept fonctionnelle, je me suis attache´ a` de´velopper une plate-
forme expe´rimentale, une me´thode d’estimation, des protocoles d’e´talonnage des capteurs, et enfin
a` soulever les diffe´rents verrous lie´s a` l’utilisation de l’impe´dance pour la mesure de position. Cette
diversite´, lie´e au caracte`re pionnier de ces travaux a` FEMTO-ST, laissent place a` de nombreuses
perspectives.
Une perspective a` court-terme concerne l’isolation de voies pour un dispositif multi-e´lectrodes.
Cette perspective le`ve une interrogation concernant l’appareil de routage. L’utilisation de la DEP
s’ave`re contraignante pour l’e´talonnage, et augmente les fuites de courant au niveau des com-
posants internes de la carte. Envisager une me´thode alternative d’e´talonnage et s’affranchir to-
talement de la DEP semble, au vu des difficulte´s rencontre´es via la de´rive notamment, eˆtre une
approche raisonnable. Egalement, des pistes d’ame´lioration peuvent eˆtre envisage´es au niveau
de l’estimateur utilise´. Les performances du EKF pourront eˆtre compare´es a` celles d’estimateurs
comme le Uncented Kalman Filter (UKF) par exemple, en termes de pre´cision et de robustesse.
Des variantes, comme l’utilisation de gains adaptatifs, pourraient e´galement apporter un gain de
pre´cision et de robustesse. Une autre e´tude me´ritant d’eˆtre approfondie concerne les re´glages de
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la plateforme. Notamment, l’appareil de mesure filtre le bruit sur une pe´riode d’e´chantillonnage. La
pe´riode d’e´chantillonnage a donc un effet sur le niveau de bruit et le nombre d’e´chantillons. Ces
facteurs doivent donc eˆtre conside´re´s pour le choix de la pe´riode d’e´chantillonnage.
A plus long terme, le design et la configuration des e´lectrodes (ge´ome´trie, distances,...) pourront
eˆtre ame´liore´s. Le design peut notamment eˆtre ame´liore´ a` l’aide d’un algorithme d’optimisation afin
d’optimiser la sensibilite´, la line´arite´ ou la plage de de´tection d’un capteur selon un ou plusieurs
axes. L’observateur retenu pourra e´galement eˆtre inte´gre´ dans une boucle de re´gulation pour le
controˆle de la position de cellules. La puce de´veloppe´e pourra enfin eˆtre valide´e pour le cas appli-
catif du tri de cellules, en amenant une cellule d’inte´reˆt en regard d’une autre de manie`re controˆle´e
pour tester leurs affinite´s biologiques.
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Annexe A
Proce´de´s de fabrication complets des
puces
Ci-dessous sont de´taille´s les proce´de´s de fabrication brie`vement de´crits dans le chapitre de
de´veloppement. Les illustrations ne sont pas a` l’e´chelle.
A.1/ Fabrication des e´lectrodes : lift-off
149
150 ANNEXE A. PROCE´DE´S DE FABRICATION COMPLETS DES PUCES
Nume´ro
d’e´tape
Nom de l’e´tape Moyens Parame`tres Notes et re´sultats Visuel
1
Nettoyage du
wafer
Solution
piranha
Surface propre
(adhe´rence
ame´liore´e)
2
Enduction
promoteur
d’adhe´rence
TI Prime
3000 tr/min,
20 s
Pour une
adhe´rence
ame´liore´e avec
la re´sine
3 Recuit
Plaque
chauffante
ferme´e
120◦C, 2 min Promoteur solidifie´
4
Enduction
re´sine sacrifi-
cielle
AZ5214
4000 tr/min,
30 s
5 Recuit
Plaque
chauffante
ferme´e
120◦C, 2 min Re´sine solidifie´e
6
Exposition UV
a` travers le
photomasque
Insolateur 60 mJ
Polyme´risation
amorce´e
7 Recuit
Plaque
chauffante
ferme´e
120◦C, 50 s Polyme´risation ter-
mine´e
8
Exposition UV
totale
Insolateur 300 mJ
Inversion de la
re´sine
9 De´veloppement
AZ 351B ou
AZ 726
Re´sine
se´lectivement
retire´e
10 Nettoyage
Bain eau
de´ionise´e +
se´chage
11
De´poˆt de titane
(Ti)
Pulve´risation
cathodique
20 nm mini-
mum
Couche
d’adhe´rence
de´pose´e
12
De´poˆt de pla-
tine (Pt)
Pulve´risation
cathodique
120 nm
Me´tal conducteur
de´pose´
TABLE A.1 Proce´de´ de lift-off pour la fabrication des e´lectrodes.
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13
Retrait re´sine
sacrificielle
Bain
d’ace´tone
Proce´de´ termine´
TABLE A.1 Proce´de´ de lift-off pour la fabrication des e´lectrodes.
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A.2/ Fabrication des canaux : photolithographie simple
Nume´ro
d’e´tape
Nom de l’e´tape Moyens Parame`tres Notes et re´sultats Visuel
1
Nettoyage du
wafer
Solution
piranha
Surface propre
(adhe´rence
ame´liore´e)
2
Enduction
promoteur
d’adhe´rence
TI Prime
3000 tr/min,
20 s
Pour une
adhe´rence
ame´liore´e avec
la re´sine
3 Recuit
Plaque
chauffante
ferme´e
120◦C, 2 min Promoteur solidifie´
4
Enduction
re´sine
SU8 2025
4400 tr/min,
30s
Re´sine de´pose´e,
20 µm
5 Recuit
Plaque
chauffante
ferme´e
65 ◦C→95 ◦C,
10 min ;
95 ◦C,
10 min ;
95 ◦C→65 ◦C,
10 min
Re´sine solidifie´e
6
Exposition UV
a` travers le
photomasque
Insolateur/
aligneur
200 mJ (270
mJ + masque
spe´cial SU8)
Polyme´risation
amorce´e
7 Recuit
Plaque
chauffante
ferme´e
65 ◦C→95 ◦C,
25 min ;
95 ◦C, 5 min ;
95 ◦C→65 ◦C,
10 min
Polyme´risation
termine´e, quelques
craquelures, non
critiques
8 De´veloppement PM Acetate
Re´sine
se´lectivement
retire´e
9 Nettoyage
Bain eau
de´ionise´e +
se´chage +
plasma O2
TABLE A.2 Photolithographie simple pour la fabrication des canaux.
Annexe B
Plans de la carte de routage HF2MUX
Dans cette partie, les de´tails techniques concernant la carte destine´e au routage des signaux pour
la plateforme sont donne´s. Sur la Figure B.1, la mode´lisation sous le logiciel PSpice du comporte-
ment de la carte est donne´. Ce mode`le sert notamment a` s’assurer que la carte aura le compor-
tement souhaite´ pour la bascule des voies. Les plans associe´s a` des visuels des parties infe´rieure
et supe´rieure de la carte une fois re´alise´e sont donne´s respectivement Figure B.2 et Figure B.3.
Les sche´mas de la partie alimentation et affichage sont donne´s Figure B.4. Enfin, la liste des com-
posants de cette carte est donne´e Figure B.5. L’ensemble des plans a e´te´ produit par Franc¸ois
Marionnet, inge´nieur au laboratoire FEMTO-ST.
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Date: January 14, 2019 P1.bdf Project: P1 
Page 1 of 1 Revision: P1 
HF2MX PROJECT - CPLD EPM3064
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(b) Visuel.
FIGURE B.2 Circuit e´lectronique de la partie infe´rieure de la carte de routage : plans et visuel.
(a) Visuel.
FIGURE B.3 Circuit e´lectronique de la partie supe´rieure de la carte de routage : plans et visuel.
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FIGURE B.4 Circuit e´lectronique de la partie affichage et alimentation de la carte de routage : plans
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FIGURE B.5 Carte de routage : liste des composants.
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FIGURE B.5 Carte de routage : liste des composants.
Annexe C
Influence de l’actionnement
La pre´sence de sels est ne´cessaire dans les dispositifs LOC qui font l’objet de ces travaux.
Ils agissent a` la fois comme nutriments lorsque des e´chantillons biologiques sont introduits,
mais servent e´galement d’e´lectrolyte, et sont par conse´quent indispensables pour la mesure
d’impe´dance. A l’inverse, lorsqu’un actionnement par DEP est pre´sent, ces sels de´gradent les
performances du syste`me en raison d’un e´chauffement par effet Joule, et a` partir d’un certain
seuil en raison de la cre´ation d’e´lectrolyse. Les ordres de grandeur des effets de l’application d’un
actionnement sont de´crits Annexe C.1, et des simulations mettant en e´vidence les constantes ca-
racte´ristiques pour le dispositif 2D de manie`re plus pre´cise sont de´crites Annexe C.2.
C.1/ Ordres de grandeur
Les diffe´rents actionneurs utilise´s dans les LOCs sont sources de dissipation d’e´nergie qui se tra-
duit par un e´chauffement du liquide de transport, modifiant de facto sa conductivite´. Mettre en
mouvement le liquide de transport cre´e des frottements contre les parois qui sont a` l’origine de cet
e´chauffement. Lors de l’application d’une force de DEP, la forte conductivite´ des milieux salins uti-
lise´s pour les mesures d’impe´dance diminue l’impe´dance du milieu et donc favorise la dissipation
de chaleur par effet Joule pour une tension d’actionnement donne´e. Castellanos139 propose un do-
cument tre`s complet de´crivant entre autres choses les lois d’e´chelle en ce qui concerne l’e´le´vation
de tempe´rature dans une puce fluidique sous l’action d’une tension e´lectrique.
Afin de donner un ordre de grandeur de l’influence de la DEP, on prend ici pour exemple un canal
microfluidique de section constante (longueur L, suppose´e infinie, largeur w, e´paisseur e) dans
lequel on applique en continu une tension en son centre, comme pre´sente´ Figure C.1.
Un bilan e´nerge´tique est obtenu par application, sur une tranche longitudinale du canal, du 1er
principe de la thermodynamique :
φx = φx+dx+φc+φst (C.1)
Avec :
ou` φx est le flux de chaleur entrant, φc l’e´change avec les paroi par convection, φst le stockage
d’e´nergie et φx+dx le flux sortant d’une tranche du canal comprise entre x et x+ dx. λ repre´sente
la conductivite´ thermique du milieu, ρ sa masse volumique, c sa chaleur spe´cifique, Sext la surface
en contact avec les parois du canal, Sint la section du canal, V = Sintdx le volume de la tranche
e´tudie´e et h coefficient de transfert de chaleur par convection moyen.
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FIGURE C.1 Mode´lisation des transferts de chaleur dans un canal microfluidique sous l’action d’une tension
e´lectrique en son centre.
La solution de l’e´quation aux de´rive´es partielles associe´es aux conditions aux limites, donnant la
variation de tempe´rature θ est la suivante :
θ(x, p) =
U2
2RpSintλ(ω2+ pa )1/2
e−(ω
2+ pa )
1/2x (C.2)
L’e´quation dans le domaine de Laplace e´tant difficile a` ramener analytiquement dans le domaine
temporel, on utilisera un algorithme nume´rique. Dans ce type de syste`me, la seule variable de
commande est la tension U . Le gain en tempe´rature varie selon cette tension au carre´. L’objectif
est maintenant de mettre en e´vidence un changement de tempe´rature suite a` un actionnement par
die´lectrophore`se, et d’en identifier les caracte´ristiques. Les parame`tres physiques intervenant dans
l’e´quation sont tous bien connus, a` l’exception du coefficient de transfert de chaleur par convec-
tion moyen h. Celui-ci de´pend de la capacite´ des diffe´rents mate´riaux a` l’interface solide/liquide
(verre, PDMS, SU8) a` diffuser par convection la chaleur. La litte´rature  classique  e´nonce que ce
parame`tre varie entre 100 et 1000 W.m−2.K−1.
Il est inte´ressant de connaıˆtre la distance d’action sur la conductivite´ d’une tension d’actionnement
ou de mesure. La formule donnant la variation de tempe´rature le long du canal en re´gime e´tabli est
la suivante :
θ(x) =
U2
2RSintλω
e−ωx (C.3)
Les courbes pre´sente´es Figure C.2a montrent que la distance sur laquelle la conductivite´ a no-
tablement change´ est de quelques dizaines de microme`tres, pour h grand, a` quelques centaines
de microme`tres, pour h petit. Il est important de rappeler ici une l’hypothe`se de de´part : celle
d’une source de chaleur ponctuelle. Dans la re´alite´, elle est re´partie sur plusieurs dizaines de mi-
crome`tres, et donc du meˆme ordre de grandeur que la distance d’action. Les re´sultats pre´sente´s ne
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φx Flux de chaleur transmis par conduction a` l’abscisse x φx =−
(
λSint
∂T
∂x
)
x
φx+dx Flux de chaleur transmis par conduction a` l’abscisse x+dx φx+dx = -
(
λSint
∂T
∂x
)
x+dx
φc
Flux de chaleur transmis par convection a` la pe´riphe´rie du
canal entre x et x+dx
φc = hSext(T (x)−Text )
φst Flux de chaleur stocke´ φst = ρVc
∂T
∂t
sont dont inte´ressants que dans la mesure ou` ils donnent un ordre de grandeur des perturbations
sur la conductivite´ de l’application d’une tension.
On e´tudie e´galement la re´ponse temporelle pour diffe´rentes valeurs de h au point d’application
suppose´ de la tension de commande, c’est a` dire au centre du canal. Les temps d’e´tablissement
sont de l’ordre de la milliseconde a` la dizaine de milliseconde, et que le gain en tempe´rature est
d’autant plus fort que h est faible. On donne la valeur des constantes de temps pour diffe´rentes
valeurs de h Figure C.2b.
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FIGURE C.2 (a) Ele´vation de tempe´rature le long de l’axe d’un canal en re´gime e´tabli et (b) Constante de
temps du syste`me, pour diffe´rentes valeurs de h sous 1V de tension d’excitation.
Ces calculs ne sont e´galement valables qu’en dessous d’une tension de 1V. Au-dela`, une proportion
non ne´gligeable de l’e´nergie est consomme´e par e´lectrolyse de l’eau.
C.2/ Application au dispositif 2D
La Figure C.3 pre´sente une simulation FEM de la tempe´rature en re´gime e´tabli dans un canal
mode´lisant le dispositif de de´tection 2D. La conductivite´ initiale est de 1 S/m, et une tension de
5 VRMS est applique´e sur deux e´lectrodes en opposition. La tempe´rature de l’entre´e et de la sortie
est fixe´e a` 293 K, tout comme la tempe´rature exte´rieure, avec un coefficient de transfert convectif
de 500 W/(m2.K).
On peut en premier lieu observer que la re´partition de tempe´rature, et donc de conductivite´ n’est
pas homoge`ne dans la zone de de´tection. On peut e´galement y constater une forte e´le´vation locale
de tempe´rature, de moyenne proche des 19 K, avec des maximum locaux avoisinant les 22 K.
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(a) Re´partition.
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FIGURE C.3 Simulation FEM de la variation de tempe´rature par effet Joule dans le dispositif 2D.
(a) Re´partition de la tempe´rature dans un bassin microfluidique. (b) Temps d’e´tablissement de la moyenne
de tempe´rature dans le canal.
En conclusion, l’application d’une force de DEP dans la zone de de´tection peut significativement
perturber la mesure, et le mode`le de´veloppe´ n’est pas valide si une tension d’actionnement est ap-
plique´e proche de la zone de mesure. Le temps d’e´tablissement e´tant toutefois faible (de l’ordre de
la centaine de millisecondes) en comparaison de la vitesse de se´dimentation d’objets d’e´talonnage
en polystyre`ne, il est possible pour l’e´talonnage de contourner ce proble`me en positionnant l’objet
par DEP puis en attendant que le syste`me soit re´froidi pour effectuer les mesures. Ce constat met
e´galement en e´vidence l’antinomie entre actionnement et mesure pour la synthe`se d’un controˆleur
inte´gre´, point qui sera aborde´ dans les perspectives.
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Abstract : 
 
This thesis is part of the general application 
framework of single cell analysis. In order to 
improve the selectivity of single cell sorting, 
FEMTO-ST teams propose to control in closed 
loop the trajectories of the cells in real time during 
their journey in the chips dedicated to sorting. In 
this context, my thesis work focuses on an 
innovative method for real-time detection of cell 
position, directly integrated into chips and based 
on the physical principle of impedance 
measurement.  
When a cell passes through a microchannel, it 
changes the measurable impedance between 
electrodes placed on the edges of the channel. A 
generic method for formulating impedance 
variations as a function of particle position has 
been proposed (direct model).  
 
 
 
A method for estimating the position of a particle 
based on impedance measurements has also been 
proposed (inverse model). It uses an extended 
Kalman filter, allowing data from several pairs of 
electrodes to be merged, and exploiting available 
information such as measurement noise 
distribution and particle dynamic model. The 
validation of the method was carried out on an 
experimental bench that was developed during 
this thesis and on numerical simulations.  
This work shows the relevance of using 
impedance measurement to build a position sensor 
for particles immersed in a microchannel. This 
method is an alternative to the use of optical 
microscopes and has the advantage of being very 
compact. 
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Résumé : 
 
 Cette thèse s’inscrit dans le cadre applicatif 
général de l'analyse de cellules uniques. Afin 
d’améliorer la sélectivité du tri de cellules uniques, 
les équipes de FEMTO-ST proposent de contrôler 
en boucle fermée les trajectoires des cellules en 
temps réel pendant leur trajet dans les puces 
dédiées au tri. Dans ce cadre, mes travaux de thèse 
portent sur une méthode novatrice de détection en 
temps-réel de la position des cellules, directement 
intégrée aux puces et basée sur le principe 
physique de la mesure d'impédance.  
Lors du passage d’une cellule dans un microcanal, 
celle-ci vient modifier l’impédance mesurable 
entre des électrodes placées sur les bords du canal. 
Une méthode générique permettant de formuler 
les variations d'impédance en fonction de la 
position de la particule été proposée (modèle 
direct).  
 
 
Une méthode d'estimation de la position d’une 
particule reposant sur les mesures d’impédance a 
également été proposée (modèle inverse). Celle-ci 
exploite un filtre de Kalman étendu, permettant la 
fusion de données en provenance de plusieurs 
paires d'électrodes, et exploitant les informations 
disponibles telles que la distribution du bruit de 
mesure et le modèle dynamique de la particule.  
La validation de la méthode a été effectuée sur un 
banc expérimental qui a été développé lors de cette 
thèse et sur des simulations numériques.  
Ces travaux montrent la pertinence d’exploiter 
l’impédancemétrie pour construire un capteur de 
position de particules immergées dans un 
microcanal. Cette méthode est une alternative à 
l’utilisation de microscopes optiques et présente 
l’avantage d’une grande compacité. 
 
 
